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Estudiar l’associació de factors de risc d’estenosi aòrtica (EA) greu i estimar 
l’impacte d’aquesta patologia en la qualitat de vida en pacients ≥65 anys de  les 
comarques de Lleida en el període 11/02/2014 a 14/04/2018.  
Mètodes:  
Es va realitzar un estudi epidemiològic de casos i controls aparellat. Per cada 
cas incident d’EA greu es van seleccionar controls aparellats  per edat, gènere i 
àmbit d’Atenció Primària. Es va realitzar una anàlisi descriptiva de la sèrie de 
casos i una anàlisi bivariada i multivariada de l’estudi de casos i controls. 
L’associació dels diferents factors es va estudiar amb l’odds ratio ajustada 
(ORa) i els seus intervals de confiança (IC) del 95% mitjançant models de 
regressió logística.  
Resultats:  
La supervivència acumulada dels pacients amb EA greu del grup de 
Tractament Mèdic estava significativament disminuïda. En l’anàlisi multivariant 
els factors de risc cardiovasculars associats amb l’EA greu van ser: el 
tabaquisme (ORa=2,60; IC95%:1,48–4,58), la hipertensió arterial (ORa=2,41; 
IC95%:1,23–4,72), la hipercolesterolèmia (ORa=2,67; IC95%:1,54–4,64) i els 
nivells baixos de colesterol HDL (ORa=2,20; IC95%:1,25–3,88). Les 
comorbiditats  associades vas ser la insuficiència renal crònica (ORa=3,78; 
IC95: 1,88–9,21), l’accident vascular cerebral (ORa=4,14; IC95%: 1,20–14,2) i 




de vida EuroQol 5D-5L, va detectar una pitjor valoració de la realització 
d’activitats quotidianes (ORa=2,10; IC95%:1,50-3,01) i de l’escala analògica 
visual (EVA >70: ORa=0,40; IC95%:0,17-0,82) en els pacients amb EA greu. 
De la mateixa manera, el qüestionari de salut SF-12 va revelar una pitjor 
valoració de les components sumàries física (ORa=0,89; IC95%:0,83-0,92) i 
mental (ORa=0,80; IC95%:0,74-0,88) i del dolor com a limitant d’activitats 
(ORa=0.42; IC95%:0,24-0,76) i de les dimensions Funció Física (ORa=0.94; 
IC95%:0,90-0,98), Rol Físic (ORa=0.89; IC95%:0,79-1,00) i Funció Social 
(ORa=0.95; IC95%:0,91-0,98) . No es va observar associació amb el 
polimorfisme rs10455872. 
Conclusions: 
Els pacients amb EA greu tractats mèdicament presenten pitjor supervivència. 
El tabaquisme, la hipertensió arterial, la hipercolesterolèmia i els nivells baixos 
de colesterol HDL s’associen amb l’EA greu. Les comorbiditats que s’associen 
són la insuficiència renal crònica, l’accident vascular cerebral i l’estenosi 
carotídia.  Els instruments de qualitat de vida (EuroQol 5D-5L i SF-12) detecten 
pitjors puntuacions en  l’EA greu i poden ser d’utilitat en assistència i recerca 
clínica. Per a estudiar la implicació del polimorfisme genètic rs10455872 del 








Estudiar la asociación de factores de riesgo de estenosis aórtica (EA) grave y 
estimar el impacto de esta patología en la calidad de vida en pacientes ≥65 
años de las comarcas de Lleida en el periodo 11/02/2014 a 14/04/2018.   
Métodos:  
Se realizó un estudio epidemiológico de casos y controles apareado. Por cada 
caso incidente de EA grave fueron seleccionados controles apareados por 
edad, género y ámbito de Atención Primaria. Se realizó un análisis descriptivo 
de la serie de casos y un análisis bivariado y multivariado del estudio de casos 
y controles. La asociación de los diferentes factores fue estudiada con odds 
ratio ajustada (ORa) y sus intervalos de confianza (IC) del 95% mediante 
modelos de regresión logística. 
Resultados:  
La supervivencia acumulada de los pacientes con EA grave del grupo de 
Tratamiento Médico estaba significativamente disminuida.  En el análisis 
multivariante los factores de riesgo cardiovasculares asociados a la EA grave 
fueron: el tabaquismo (ORa=2,60; IC95%:1,48–4,58), la hipertensión arterial 
(ORa=2,41; IC95%:1,23–4,72), la hipercolesterolemia (ORa=2,67; IC95%:1,54–
4,64) y los niveles bajos de colesterol HDL (ORa=2,20; IC95%:1,25–3,88). Las 
comorbilidades asociadas fueron la insuficiencia renal crónica (ORa=3,78; 
IC95: 1,88–9,21), el accidente vascular cerebral (ORa=4,14; IC95%: 1,20–14,2) 




calidad de vida EuroQol 5D-5L, detectó una peor valoración de la realización de 
actividades cotidianas (ORa=2,10; IC95%:1,50-3,01) y de la escala analógica 
visual (EVA >70: ORa=0,40; IC95%:0,17-0,82) en los pacientes con EA grave. 
El cuestionario de salud SF-12 detectó una peor valoración de las 
componentes sumarias física (ORa=0,89; IC95%:0,83-0,92) y mental 
(ORa=0,80; IC95%:0,74-0,88) y del dolor como limitante de actividades 
(ORa=0.42; IC95%:0,24-0,76) y de las dimensiones Función Física (ORa=0.94; 
IC95%:0,90-0,98), Rol Físico (ORa=0.89; IC95%:0,79-1,00) y Función Social 
(ORa=0.95; IC95%:0,91-0,98). No se observó asociación con el polimorfismo 
rs10455872.  
Conclusiones:  
Los pacientes con EA grave tratados médicamente muestran peor 
supervivencia. El tabaquismo, la hipertensión arterial, la hipercolesterolemia y 
los niveles bajos de colesterol HDL se asocian con la EA grave. Las 
comorbilidades que se asocian son la insuficiencia renal crónica, el accidente 
vascular cerebral y la estenosis carotídea. Los instrumentos de calidad de vida 
(EuroQol 5D-5L y SF-12) detectan peores puntuaciones en la EA grave y 
pueden ser de utilidad en la asistencia y la investigación clínicas. Para estudiar 
la implicación del polimorfismo genético rs10455872 del gen de la lipoproteína 







To study the association of risk factors with severe aortic stenosis (AS) and to 
estimate the impact of this pathology on quality of life in patients older than 65 
years in the districts of Lleida, Spain from November 2, 2014 to April 14, 2018.  
Methods: 
 An epidemiological study of cases and controls was performed. Each incident 
case of severe AS was matched with controls in terms of age, gender, and 
primary care setting. Descriptive analysis of the cases was performed. Bivariate 
and multivariate analysis of the study of cases and controls was conducted. The 
association of different factors were investigated by calculating adjusted odds 
ratios (ORa) and 95% confidence intervals (CIs) using logistic regression 
models.  
Results:  
Survival of patients with severe AS was significantly decreased in the medical 
treatment group. In multivariate analysis, the cardiovascular risk factors 
associated with severe AS were smoking (ORa = 2.60, 95% CI: 1.48–4.58), 
arterial hypertension (ORa = 2.41, 95% CI: 1.23–4.72), hypercholesterolemia 
(ORa = 2.67, 95% CI: 1.54–4.64), and a low high-density lipoprotein cholesterol 
level (ORa = 2.20, 95% CI: 1.25–3.88). Associated comorbidities were chronic 
renal failure (ORa = 3.78, 95% CI: 1.88–9.21), stroke (ORa = 4.14, 95% CI: 
1.20–14.2), and carotid stenosis (OR = 14.5, 95% CI: 1.61–129). The EuroQol 




(ORa = 2.10, 95% CI: 1.50–3.01) and visual analog scale scores (EVA> 70: 
ORa = 0.40, 95% CI: 0.17–0.82) were worse in patients with severe AS.  
Similarly, the SF-12 quality of life questionnaire  detected worse scores of 
physical components (ORa = 0.89, 95% CI: 0.83–0.92), mental components 
(ORa = 0.80, 95% CI: 0.74–0.88), the extent to which pain limited activities 
(ORa = 0.42, 95% CI: 0.24–0.76), physical function dimensions (ORa = 0.94, 
95% CI: 0.90–0.98), physical role (ORa = 0.89, 95% CI: 0.79–1.00), and social 
function (ORa = 0.95, 95% CI: 0.91–0.98). No association with polymorphism 
rs10455872 was found.  
Conclusions:  
Survival was worse for medical treated severe AS patients. Smoking, arterial 
hypertension, hypercholesterolemia, and a low level of high-density lipoprotein 
cholesterol were associated with severe AS. The comorbidities associated with 
severe AS were chronic renal failure, stroke, and carotid stenosis. Quality of life 
questionnaires (EuroQol 5D-5L and SF-12) revealed worse scores in severe AS 
patients and may be useful in clinical care and research. Studies with greater 
statistical power are required to study the association between the genetic 
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La prevalença de malalties cardíaques valvulars s’estima que és 
d’aproximadament un 2,5 %, als països industrialitzats. L’estenosi aòrtica (EA) i 
la insuficiència mitral són les patologies responsables en 3 de cada 4 dels 
casos. A més, com la seva etiopatogènia es correspon fonamentalment a 
processos degeneratius, la prevalença d’aquestes malalties valvulars augmenta 
a partir dels 65 anys.(1) 
L’EA és la primera causa de patologia cardíaca valvular tractada i de cirurgia de 
substitució valvular aòrtica  i amb la insuficiència mitral constitueix la tercera 
causa de malaltia cardiovascular als països occidentals, després de la 
hipertensió arterial i la malaltia coronària. Degut a les previsions d’envelliment 
poblacional a la Unió Europea s’estima que en els propers decennis l’EA pot 
arribar a representar en el nostre medi un problema de salut pública de primer 
ordre amb implicació d’augment important de la despesa econòmica en 
recursos sanitaris.(2–7)  
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2. Etiopatogènia de l’estenosi aòrtica 
L’EA és la major part de les vegades la conseqüència d’un procés de remodelat 
degeneratiu, que involucra fenòmens inflamatoris i de calcificació amb 
característiques comunes amb el remodelatge vascular de l’aterosclerosi, sobre 
vàlvules aòrtiques tricúspides normals o sobre vàlvules amb anomalies 
congènites, sobretot vàlvules aòrtiques bicúspides.(3,8,9) 
L’EA calcificada es considera que forma part de l’espectre de presentació de la 
malaltia valvular aòrtica calcificada (MVAC) que va des del lleuger engruiximent 
per alteracions de la biologia cel·lular dels vels de la vàlvula aòrtica o esclerosi 
valvular, fins la calcificació terminal d’aquests vels que resulta en una 
obstrucció al flux de sortida del ventricle esquerre (VE) o EA. I sembla ser més 
un procés patològic regulat que un procés únicament senil o degeneratiu.(8)  
Quant a la biopatologia, val a dir que l’EA calcificada presenta 
osteoblastogènesi miofibroblàstica de fenotipus calcificant, i que el procés de 
calcificació  s’inicia en la profunditat del teixit valvular en forma d’esclerosi 
aòrtica i que a mida que la malaltia avança els nòduls calcificats s’estenen a 
través de la superfície de sortida del flux dels vels donant lloc a l’EA pròpiament 
dita; de manera que la calcificació valvular es considera la principal 
responsable de la progressió hemodinàmica de l’EA.(10) 
Com a esdeveniments etiopatogènics inicials, en presència de factors de risc 
cardiovasculars com passa a l’aterosclerosi, apareixen anormalitats en l’estrès 
oxidatiu. A més, els lípids semblen jugar un paper inicial important en la 
senyalització cel·lular de la calcificació valvular i vascular. Tanmateix, s’han 
postulat altres desencadenants de la diferenciació patològica o disfunció de les 
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cèl·lules valvulars com són les forces biomecàniques anormals, les citocines 
inflamatòries, els factors de creixement, i l’ambient cel·lular propi d’altres 
situacions patològiques. D’altra banda, s’han observat canvis cel·lulars 
associats a la calcificació de la vàlvula aòrtica com són: l’expressió de la 
proliferació cel·lular, l’aterosclerosi i la formació d’os.(5,10–27)  
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3. Epidemiologia de l’estenosi aòrtica 
3.1. Prevalença, incidència i progressió de l’estenosi 
aòrtica 
3.1.1. Prevalença  
La determinació de la prevalença de l’EA requereix de la realització 
d’ecocardiografies a un grup representatiu de la població. Això es degut 
a que el diagnòstic d’EA, de manera similar a les altres malalties 
valvulars cardíaques, no es pot inferir únicament de la informació clínica 
disponible,  i  a que els registres quirúrgics nacionals, malgrat el gran 
nombre de malalts que inclouen, exclouen els pacients amb diagnòstic 
d’EA no greu i també els malalts amb malaltia greu no candidats a 
tractament quirúrgic.(2) 
Les dades sobre prevalença, incidència, i progressió de l’EA a la 
població general o a la de gent gran (>65 o més anys) provenen sobretot 
d’estudis poblacionals americans com el Cardiovascular Health Study i 
l’Olmstted county cohort, d’un estudi observacional transversal 
ecocardiogràfic Suïs, d’un subgrup de l’estudi poblacional noruec de 
cohorts Tromsø Study  o del finlandès Helsinki Ageing Study; encara que 
també hi ha dos estudis poblacionals en l’àrea mediterrània realitzats un 
a la ciutat de Barcelona  i l’altre a una comunitat italiana de la província 
de Bolonya.(1,2,28–34)  
La prevalença de MVAC, que és major que la d’EA, s’estima entre el 26 i 
el 45,4% en pacients ≥65 anys, i entre el 48% i el 73,5% en ≥85 anys. A 
més la troballa d’esclerosi aòrtica no és benigna i s’associa amb 
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esdeveniments cardiovasculars adversos amb un risc augmentat en un 
50% durant els 5 anys següents.  I d’acord a una meta-anàlisi la taxa de 
progressió a EA en individus amb esclerosi aòrtica es d’un 1,8-1,9% per 
any.(2,31,34–36) 
D’altra banda la prevalença de l’EA als EEUU s’estima en un 0,4% en 
adults, a partir de les ecocardiografies realitzades a 11.911 pacients dels 
3 grans estudis epidemiològics nacionals: the Coronary Artery Risk 
Development in Young Adults (CARDIA) Study, the Atherosclerosis Risk 
in Communities (ARIC) Study, i el Cardiovascular Health Study (CHS). 
Aquesta prevalença s’incrementa de forma exponencial amb l’edat. de 
forma que és ≤0,2% en <65 anys, de l’1,3% entre els 65 i els 74 anys, i 
del 2,8% a partir dels 75 anys.(29) 
A més, a Europa l’estudi de cohorts noruec Tromsø Study mostra unes 
taxes majors de prevalença de l’EA als ancians (0,2% entre els 50 i els 
59 anys, 1,3% entre els 60 i 69 anys, 3,9% entre els 70 i els 79 anys, i 
9,8% entre els 80 i 89 anys) que poden ser parcialment explicades per 
diferències en la gravetat de l’EA inclosa a l’estudi. Tanmateix, el que 
consistentment mostren tots els grans estudis poblacionals és un 
augment de la prevalença de l’EA a partir dels 65 anys i una alta 
prevalença a partir dels 75 anys.(31) 
Una meta-anàlisi dels estudis epidemiològics de l’EA més rellevants  
mostra que la prevalença d’EA en pacients considerats d’edat avançada 
(>75 anys) és molt alta i oscil.la entre el 2,8 i el 22,8%; amb una 
prevalença combinada del 12,4% (IC95%: 6,6-18,2%) segons un model 
  INTRODUCCIÓ 
27 
 
d’efectes aleatoris. La taxa de prevalença de la EA greu es modera i 
està entre l’1,2 i el 6,1% (IC95%: 1,5-5,7%).; i la prevalença combinada 
arriba al 3,4%.(37) 
A prop del nostre entorn, en l´únic estudi poblacional sobre prevalença 
d’esclerosis aòrtica i EA en majors de 65 anys realitzat a Barcelona, les 
taxes de prevalença son del 45,4% i del 3%, respectivament. La 
prevalença d’algun grau d’esclerosis aòrtica i d’EA augmenta amb la 
edat de forma que arriba a partir dels 85 anys al 73,5% i el 7,4%, 
respectivament. Essent aquestes dades de prevalença similars o inclús 
quelcom més elevades que les dels estudis poblacionals d’altres regions 
i països desenvolupats.(1,28,31,32,34,38)  
La prevalença de l’EA s’espera que augmenti durant les pròximes 
dècades degut al envelliment de la població i a la manca d’estratègies 
vàlides per prevenir l’EA o alentir la seva progressió. Les estimacions 
basades en la prevalença actual de l’EA i les prediccions demogràfiques 
pronostiquen que el nombre de pacients amb EA majors de 70 o 75 anys 
es duplicaran o triplicaran en els propers 50 anys.(1,3,37,39) 
3.1.2. Incidència  
En relació amb l’incidència anual d’EA val a dir que aquesta s’estima en 
un 4,9‰ en un estudi d’incidència realitzat a partir de la avaluació clínica 
i ecocardiogràfica, seriada entre l’any 1974 i el 2008,  dels participants a 
l’estudi poblacional noruec Tromsø Study. També, hi ha un estudi 
epidemiològic suec de base hospitalària que mostra una incidència 
d’EAo del 37,8 per 100.000 persones-any en homes i de 24,2 per 
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100.000 persones-any en dones. Però és un estudi poblacional de tots 
els registres nacionals de suècia realitzat entre 1989 i 2009 el que 
mostra que malgrat que en aquest període el número total de casos 
d’EA ha augmentat un 27% i la taxa d’incidència crua s’ha mantingut 
estable, la taxa d’incidència ajustada per l’edat per cada 100.000 
habitants ha disminuït des de 15 a 11,4 en homes i des de 9,8 a 7,1 en 
dones. A més l’edat mitjana en el moment del diagnòstic s’ha 
incrementat en 4 anys i les taxes de mortalitat de l’EA  a 1 i 3 anys han 
disminuït tant en homes com en dones. Tot això indica una millora clara 
en les darreres dècades en relació al pronòstic de l’EA després del 
diagnòstic.(31,38,40) 
3.1.1. Progressió  
D’un 5 a un 33% dels pacients amb esclerosis valvular progressen fins a 
EA, i aquest progrés de la malaltia s’associa fonamentalment amb l’edat 
avançada, el gènere masculí, i els alts nivells de colesterol-LDL.  La 
progressió de l’EA és més ràpida en pacients amb EA més avançades, 
de forma que un 74% i un 35% dels pacients amb EA moderada i 
lleugera, respectivament, progressen fins l’EA greu. A més, la progressió 
mitjana del gradient transvalvular aòrtic promig per any en l’EA, amb una 
variabilitat individual molt important, és de 2,6 a 10 mm Hg en els 
diferents estudis i està directament relacionada amb la gravetat de l’EA i 
presenta relació inversa amb l’edat.(2,29–35,41) 
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3.2. Factors de risc clínics de l’estenosi aòrtica 
Entre els primers estudis realitzats per esbrinar l’associació de factors 
clínics amb la malaltia valvular aòrtica destaca el d’Aronow et al. que van 
estudiar una població de gent d’edat avançada i van trobar una associació 
entre la malaltia valvular aòrtica i la hipertensió arterial (HTA), la Diabetis 
Mellitus (DM), la hipercolesterolèmia i els nivells baixos de Colesterol 
HDL.(42) 
De forma similar als factors de risc cardiovascular (FRCV) definits per 
l’estudi Framingham de l’aterosclerosi, els factors clínics associats a la 
presència de MVAC en l’estudi poblacional americà CHS, inclouen l’edat 
avançada, el gènere masculí, els nivells de Colesterol LDL i lipoproteïna(a) 
(LPA), l’alçada, la HTA, la síndrome metabòlica, i el tabaquisme; amb una 
magnitud d’associació d’aquests factors de risc, en general, similar a la 
existent amb la malaltia coronaria en la gent gran.(34) 
D’altra banda en el subestudi del Helsinki Ageing Study només l’edat i la 
HTA, entre els FRCV clàssics, mostren associació amb la calcificació 
valvular aòrtica. Tanmateix, altres estudis o mostren l’associació d’alguns 
dels FRCV  o bé l’absència d’aquesta associació; de forma que els factors 
de risc significatius varien entre els diferents estudis.(33,34,42–53) 
Però l’associació inversa trobada al CHS entre la malaltia valvular aòrtica i 
l’alçada no és aparentment fàcilment explicable. Lidroos et al. van trobar 
una relació inversa entre la calcificació de la vàlvula aòrtica i l’índex de 
massa corporal (IMC) postulant que la relació estava mitjançada per la 
presència d’osteoporosi. Donat que la pèrdua d’alçada certament es dona a 
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la osteoporosi tenim d’aquesta forma una possible explicació d’aquesta 
l’associació inversa amb l’alçada. De totes formes, en una sub-anàlisi del 
CHS només s’ha trobat una associació significativa entre l’osteoporosi del 
maluc i la calcificació valvular aòrtica en homes.  Per això és necessària 
més recerca en l’àmbit de les diferències específiques associades al gènere 
en l’associació de la baixa densitat de mineralització òssia i la calcificació 
valvular aòrtica.(54,55) 
En l’estudi poblacional més proper al nostre entorn, realitzat a Barcelona, es 
va observar que la gravetat d’esclerosi de la vàlvula aòrtica s’associava de 
forma directa amb l’edat i el perímetre abdominal. D’altra banda, es va 
mostrar en aquest estudi l’associació inversa entre l’alçada, i entre els 
nivells de Colesterol-HDL, i la gravetat de l’esclerosi aòrtica. A més, com 
més severa era l’esclerosi aòrtica major taxa s’observava de tabaquisme, 
HTA, hipercolesterolemia, hipertrigliceridèmia, DM, insuficiència renal i 
índex turmell-braç (ITB) <0,9.  En relació a aquests factors de risc- com a 
variables ajustades pel gènere- l’edat,  el tabaquisme, la HTA, el perímetre 
abdominal i l’ITB <0,9 s’associaven als graus lleuger-moderat d’esclerosi 
aòrtica. A més, amb excepció del perímetre abdominal, es va observar un 
gradient entre la magnitud d’aquestes associacions i la severitat de 
l’esclerosi valvular aòrtica. La DM i la insuficiència renal només 
s’associaven al grau moderat-greu d’esclerosis aòrtica.(33) 
Però, els factors de risc cardiovasculars observats en els diferents estudis 
no són suficients per explicar el desenvolupament de la malaltia valvular 
aòrtica ja que els pacients amb EA greu no presenten en la major part dels 
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estudis malaltia coronaria significativa més enllà del 50% dels casos; motiu 
que fa pensar en l’existència d’altres factors contribuents.(34,56,57) 
D’altra banda, en els pacients amb EA els factors clínics associats amb una 
més ràpida progressió de la malaltia inclouen una major edat, el grau de 
gravetat de l’estenosi i el grau de calcificació valvular aòrtica en el moment 
del diagnòstic,  factors cardiovasculars clàssics com el tabaquisme, la HTA i 
l’obesitat, i altres factors com l’hiperparatiroïdisme secundari, la síndrome 
metabòlica i nivells alts de LPA.  De manera que la presència de nivells 
elevats en plasma de LPA  per sobre de 50 mgr/dL s’associa a una 
progressió de l’EA dues vegades més ràpida.(7,58–61) 
A més, la HTA sistòlica és altament prevalent als pacients amb EA amb una 
taxa d’afectació del 30-70%; suggerint alguns estudis que la HTA accelera 
la progressió de la EA per augment de l’estrès mecànic sobre les valves de 
la vàlvula aòrtica i l’activació del sistema renina-angiotensina. Al seu torn, la 
HTA augmenta encara més la post-càrrega del VE dels pacients amb EA i 
contribueix a augmentar el risc de desenvolupament de símptomes i 
d’aparició de fenòmens cardíacs adversos.(7,62,63) 
3.3. Factors genètics de l’estenosi aòrtica 
Encara  que fins  recentment  no  ha estat  tema  central d’investigació,  
l’EA també  inclou un component genètic, el qual  sembla tenir un paper 
rellevant  en la etiopatogènia de la  malaltia. La distribució geogràfica no 
homogènia de l’EA amb agrupament regional de casos i agregació familiar 
suggereixen  aquesta relació etiopatogènica.(64,65)  
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Les anormalitats congènites de la vàlvula aòrtica (v.g. vàlvula aòrtica 
bicúspide) i l’edat avançada són els factors de risc més potents per 
desenvolupar EA; de forma que el risc de substitució valvular aòrtica durant 
la vida és d’aproximadament el 50% en els individus amb vàlvula aòrtica 
bicúspide. Malgrat que la prevalença de vàlvula aòrtica congènita bicúspide 
és habitualment <1% en la població general, aproximadament el 50% de les 
vàlvules substituïdes quirúrgicament en adults degut a EA greu són 
bicúspides; a més de tenir un risc alt de presentar EA, aquesta es manifesta 
a edats més precoces que en les tricúspides.(2,3,66–68) 
A més, el pacients amb vàlvula aòrtica bicúspide tenen un risc augmentat 
de aortopatia degut a possibles factors genètics, hemodinàmics i mecànics 
associats. Però, malgrat la evidència d’un patró hereditari robust amb 
penetrància incompleta en alguns casos de vàlvula aòrtica bicúspide, no 
s’ha pogut esbrinat encara l’arquitectura genètica de la EA calcificada.(7,69–
72) 
En els  darrers anys, un  Genome Wide Association  Study (GWAS)  i altres 
estudis d’associació de gens candidats recents  han mostrat l’associació  de   
determinats  polimorfismes   genètics  amb   el   desenvolupament  del   
procés degeneratiu de l’EAo. Això  ha  permès  trobar  canvis d’un  únic  
nucleòtid  o single  nucleotide  polimorfism  (SNP) implicats en la 
patogènesi de l’EA  en gens relacionats amb el procés de calcificació,  com 
és el cas   de   NOTCH1,   que   sembla   estar   implicat   en   el   procés   
de   diferenciació  cel·lular   i l’osteoblastogènesi   miofibroblàstica   (un  
mecanisme   clau   en   el   desenvolupament   de  la malaltia). Variants de 
NOTCH1 han estat associades a vàlvula aòrtica bicúspide i algunes 
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mutacions de NOTCH1 poden arribar a explicar aproximadament el 4% dels 
casos esporàdics d’EA en el contexte de la presència d’una vàlvula aòrtica 
bicúspide. De manera que es possible que les variants genètiques que 
predisposen als individus a desenvolupar una vàlvula aòrtica bicúspide 
puguin també promoure la mineralització d’aquesta en etapes posteriors de 
la vida, exacerbant així el risc de presentar una EA calcificada.(7,70,71,73–78) 
D’ altra  banda, s’ha  observat  l’associació  de  polimorfismes  en  gens  del 
metabolisme  lipídic  en  sang, com els  que codifiquen  per  a  
determinades  lipoproteïnes  (A,  B i E),  algunes de les quals podrien 
constituir un dels factors de risc  més rellevants en la EA.(71,79,80) 
A més, s’ha  trobat associació de  SNP en  gens  relacionats amb el procés  
inflamatori, com els codificats  per les interleucines  10,  1F9 i  6.  També  
semblen  tenir relació  amb  el  procés degeneratiu de la  vàlvula aòrtica  
determinats polimorfismes en  el gen receptor de la  vitamina D o en el gen 
de la parathormona (PTH), entre d’altres.(81–83)  
De totes formes aquestes citades variants de gens associades amb EA 
calcificada s’han obtingut d’estudis amb mostres petites i  que requereixen 
de replicació en estudis més extensos.(7,70) 
En un únic GWAS es va identificar el SNP rs10455872 en el gen LPA com 
l’únic SNP de tot el genoma amb associació significativa amb la calcificació 
valvular aòrtica i l’EA. En una subanàlisi amb disseny Mendelià 
d’aleatorització es va corroborar la relació causal d’aquest SNP amb el risc 
d’EA usant com a variable independent els nivells de LPA predits a partir 
del seu genotipus. Estudis posteriors han validat aquesta troballa i també 
  INTRODUCCIÓ 
34 
 
han mostrat una associació entre els nivells de LPA en plasma i la 
prevalença de EA en la població general, de forma que la presència 
d’aquest polimorfisme està associada amb un augment de 1,5 a 2 vegades 
del risc d’EA.(71,80,84) 
Finalment, podem destacar un estudi genètic realitzat també amb disseny 
Mendelià d’aleatorització que va mostrar una forta associació entre la 
predisposició genètica a tenir nivells elevats de Colesterol-LDL i la 
presència de calcificació valvular aòrtica i la incidència de casos d’EA.(85) 
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4. Història natural, diagnòstic i tractament de l’estenosi 
aòrtica 
4.1. Història natural  
Els símptomes clàssics d’EA greu són l’angina, la síncope i la dispnea per 
insuficiència cardíaca i estan associats a alta mortalitat si l’EA no és 
tractada quirúrgicament (50% mortalitat als 5, 3 i 2 anys, respectivament). 
Recentment s’ha evidenciat una mortalitat del 60% als 5 anys d’un primer 
ingrés hospitalari per EA. A més en pacients octogenaris la mortalitat a l’any 
en absència d’intervenció oscil.la entre el 40 i el 50%; encara que 
influenciada per les freqüents comorbiditats. En l’actualitat s’estima que els 
pacients amb EAo greu potencialment quirúrgica que no són intervinguts 
tenen una supervivència a 5 anys entre el 15 i el 50%.(1,37,86–89) 
Els factors predictius fonamentals d’un resultat clínic desfavorable espontani 
en l’EA- és a dir, sense tractament quirúrgic o intervencionista- són l’inici 
dels símptomes i la disfunció ventricular. D’altra banda, els pacients amb EA 
asimptomàtica tenen un bon pronòstic amb una taxa de mortalitat anual 
inferior a l’1%. Però en els pacients que presenten una EA moderada o greu  
és la velocitat màxima del jet aòrtic en l’ecocardiografia el predictor principal 
de la supervivència sense events.(90,91) 
4.2. Diagnòstic  
Donada la lenta progressió de l’EA, la primera manifestació clínica pot ser 
l’auscultació d’un buf sistòlic a l’exploració física, abans inclús de l’aparició 
de símptomes. De totes formes l’Ecocardiografia és el millor mètode 
diagnòstic i d’avaluació del grau de severitat de la malaltia. A més, 
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l’ecocardiografia proporciona una molt acurada informació sobre l’anatomia 
de les vàlvules cardíaques i paràmetres de flux sanguini. (9,89,92–94) 
Majoritàriament els pacients són referits per la realització d’una 
ecocardiografia degut a la auscultació d’un buf cardíac  sistòlic i/o per l’inici 
de símptomes com l’angina, la síncope, la dispnea i inclús el mareig. En 
alguns casos el diagnòstic d’EA és una troballa casual en un estudi 
ecocardiogràfic sol·licitat per un altre motiu. 
La ecocardiografia és la principal eina diagnòstica de l’EA. A més de ser útil 
per confirmar el diagnòstic també aporta informació sobre el grau de 
gravetat de l’EA i de calcificació valvular aòrtica i sobre el gruix de la paret i 
la funció del VE; també detecta la eventual presència de patologia de la 
aorta i d’altres vàlvules cardíaques i pot donar informació pronòstica 
rellevant.(94,95) 
La major part dels pacients amb EA són diagnosticats i seguits amb 
ecocardiografies seriades fins que s’indica la cirurgia de substitució valvular 
aòrtica (SVA), molt abans de la aparició del símptomes; però hi ha d’un 5 a 
un 10% dels casos d’EA que no són diagnosticats fins la fase final de la 
malaltia en què apareixen els símptomes de insuficiència cardíaca.(7) 
La determinació de la presència d’EA i el seu estadiatge es fa amb 
l’ecocardiografia en base fonamentalment a la anatomia i morfologia de la 
vàlvula aòrtica, i la severitat hemodinàmica de l’EA. De forma que podem 
diagnosticar a un pacient d’una EA lleu, moderada o greu, presenti o no 
símptomes cardiològics de la malaltia.(7,89,95,96) 
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Malgrat l’Ecocardiografia és el mètode diagnòstic fonamental existeixen 
altres eines diagnòstiques com la Prova d’Esforç per desemmascarar 
símptomes o estratificar el risc dels pacients amb EA greu asimptomàtica, 
l’Ecocardiografia d’esforç per obtenir informació pronòstica en l’EA 
asimptomàtica, la Ecocardiografia d’estrès farmacològic amb dobutamina o 
la tomografia computeritzada multidetector d’alta definició (quantifica la 
càrrega de calci en la vàlvula aòrtica) per diagnosticar els pacients amb EA 
greu de baix-flux i baix gradient (amb funció del VE normal o disminuïda), i 
l’estudi hemodinàmic amb cateterització del VE amb o sense estrès 
hemodinàmica amb dobutamina que es reserva només pel diagnòstic en 
cas de resultats no concloents o discordants de les proves no invasives 
realitzades prèviament que poden canviar la decisió terapèutica.(95,97–100) 
La ressonància magnètica cardíaca pot ser una eina diagnòstica útil per 
detectar i quantificar fibrosi miocàrdica i per tal d’aportar informació 
pronòstica, independentment de que el pacient amb EA tingui o no malaltia 
coronària associada. D’altra banda els pèptids natriurètics poden predir la 
supervivència lliure de símptomes i els resultats clínics del pacients amb EA 
de flux normal o de baix-flux, i s’especula que poden arribar a ajudar a la 
determinació del moment òptim d’una eventual intervenció sobre l’EA dels 
pacients asimptomàtics.(101–103) 
4.3. Tractament  
No hi ha cap tractament farmacològic que hagi demostrat que modifiqui 
favorablement la història natural de l’EA. Malgrat l’associació observada 
entre els nivells alts de colesterol-LDL i la MVCA, cap del tres assaigs 
clínics realitzats ha trobat un potencial benefici de la disminució dels nivells 
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de Colesterol-LDL amb un tractament amb estatines en relació a la 
progressió de l’EA.(104–106) 
D’altra banda, tampoc s’ha trobat que els fàrmacs antihipertensius o  
fàrmacs que actuen sobre el metabolisme fosfat-calci aportin un benefici 
significatiu en l’evolució de l’EA asimptomàtica.(107) 
L’únic tractament efectiu conegut i amb beneficis documentats és la SVA o 
la implantació d’una vàlvula aòrtica transcateter (TAVI).(89,96)     
Tanmateix, és plausible que la millora en el control dels factors de risc 
associats a la MVCA i l’EA en amplis segments de la població, per exemple 
a través del cessament de l’hàbit tabàquic, d’altres intervencions 
relacionades amb els hàbits de vida saludable i dels tractaments de 
prevenció, pugui disminuir la incidència i la taxa de progressió de l’EA. De 
forma que la modificació dels factors de risc podria arribar a modificar la 
història natural de la malaltia, i juntament amb l’apropiat maneig clínic i de 
les decisions terapèutiques portar a la reducció de la morbi-mortalitat 
relacionada. De fet en l’estudi poblacional dels registres nacionals de 
Suècia de 1989 a 2009 s’observa una disminució en la taxa d’incidència 
ajustada per l’edat  d’EA i una millora en el pronòstic d’aquesta malaltia, tant 
en homes com en dones.(40,108) 
El tractament estàndard de l’EA greu simptomàtica és la SVA. La cirurgia 
valvular aòrtica es va iniciar als anys 60 però els grans avenços en les 
tècniques quirúrgiques, en el disseny de les vàlvules protètiques 
mecàniques i biològiques i en el maneig anestèsic i post-operatori han 
contribuït a que, malgrat l’increment de l’edat i les comorbiditats dels 
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pacients, la mortalitat associada a la SVA hagi disminuït considerablement 
durant les darreres dècades. Aquesta és la raó fonamental per la que 
qualsevol alternativa terapèutica s’ha de comparar formalment amb la 
SVA.(109–112)  
En relació al tipus genèric de substituts valvulars utilitzats val a dir que les 
vàlvules mecàniques sempre s’havien considerat superiors, quant a 
durabilitat i hemodinàmica, a les biològiques i s’implantaven en una major 
proporció que les biopròtesis. Però, des de fa vàries dècades hi ha una 
tendència a la implantació de cada vegada més biopròtesis; sobretot en 
pacients majors de 65 anys.(7,110) 
Pel que respecta al tipus de pròtesi valvular aòrtica que s´ha d’implantar -
mecànica o biològica- es suggereix a les guies clíniques més recents que es 
triï tenint en compte el desig informat del pacient, però també  una sèrie de 
recomanacions i consideracions mèdiques.(94) 
La implantació d’una biopròtesi es recomana en pacients majors de 65 
anys, en pacients en què la seva esperança de vida sigui presumiblement 
menor que la durabilitat de la vàlvula, en pacients en què la anticoagulació 
oral està contraindicada, en dones fèrtils amb desig gestacional i en 
pacients en els que hi ha un baix risc de reintervenció o aquesta es 
considera de baix risc.(94) 
D’altra banda, l’elecció d’un substitut protèsic mecànic s’aconsella en 
pacients menors de 60 anys, en pacients amb una esperança de vida 
superior a 10 anys, en pacients sense contraindicació per rebre 
anticoagulació oral o bé que ja estàn en tractament anticaogulant per algun 
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altre motiu i en els pacients amb alt risc de deteriorament estructural d’una 
biopròtesi.(94) 
La implantació d’una biopròtesi aòrtica a través d’un catèter (TAVI) és un 
procediment poc invasiu, alternatiu al tractament quirúrgic convencional de 
SVA. La primera TAVI la va implantar Cribier a l’any 2002 i des d’aleshores 
la tecnologia i la innovació en aquest camp estan en expansió continua.(7,113) 
La TAVI ha permès el tractament dels pacients d’EA greu amb un risc 
prohibitiu  o contraindicació de SVA convencional; degut a factors tècnics 
com l’aorta en porcellana, a  factors clínics com la cirrosi hepàtica  i a 
comorbiditats múltiples i/o a la fragilitat. A més s’ha demostrat la superioritat 
de la TAVI al tractament mèdic en pacients no candidats a cirurgia de SVA 
en relació a la reducció significativa de la mortalitat i també amb una millora 
de la simptomatologia i la capacitat funcional. Inclús hi ha estudis que 
indiquen que la TAVI pot ser una alternativa vàlida a la SVA en pacients 
d’alt risc i risc intermedi, sobre tot si tenen una edat avançada.(7,114,115) 
Malgrat la TAVI està resultant un èxit i s’estan expandint les seves 
indicacions, amb assajos clínics en marxa en pacients amb EA greu 
simptomàtica amb risc quirúrgic intermedi i inclús baix per a SVA 
convencional, s’ha de tenir en compte les complicacions associades a 
aquesta tècnica que encara suposen un desafiament als resultats d’aquesta 
tècnica alternativa. Les fuites paravalvulars són relativament freqüents i 
s’associen a un increment de la mortalitat, sobretot si són moderades o 
greus. A banda d’això, poden aparèixer durant la TAVI altres potencials 
complicacions greus com són les lesions vasculars majors, el bloqueig 
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cardíac iatrogènic que precisa d’implantació de marcapàs, l’accident 
vascular cerebral, la ruptura de l’aorta i l’obstrucció d’una artèria coronaria, 
entre d’altres.(94,96,116–119) 
La valvuloplàstia amb baló percutània (VBP), encara que no és un 
tractament definitiu de l’EA, pot ser útil per estabilitzar els pacients que 
estiguin en una situació clínica o hemodinàmica greu –al augmentar l’àrea 
valvular aòrtica i disminuir el gradient de pressió transvalvular malgrat que 
aquesta millora és transitòria i sol tenir una duració limitada de setmanes o 
mesos- per tal de poder oferir-los posteriorment la SVA o alternativament la 
TAVI. L’ús de la VBP és també d’utilitat en pacients amb EA simptomàtica o 
hemodinàmicament inestable que precisen de cirurgia no-cardíaca abans de 
realitzar la SVA convencional o la TAVI. Per últim, i sota algunes 
circumstàncies, la VBP pot ser usada com a tractament pal·liatiu aportant a 
curt termini una millora en la supervivència, la capacitat funcional i la qualitat 
de vida associada a la salut.(7,89,94,96,119–122)  
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5. Maneig clínic, decisió terapèutica i resultats del 
tractament de l’estenosi aòrtica 
5.1. Maneig clínic de l’estenosi aòrtica 
El maneig clínic dels malalts amb EA greu és de vegades molt complex i es 
fonamenta en les dades diagnòstiques, el grau de gravetat i el pronòstic de 
la malaltia, en l’existència, l’aparició i la valoració dels símptomes (de 
vegades ambigus) d’EA, i en la valoració de l’existència de fragilitat, 
comorbiditats greus i discapacitats físiques i/o mentals significatives. El 
context adient per valorar aquesta informació complexa és el del Heart 
Team; que és un grup multidisciplinari format per cirurgians cardíacs, 
cardiòlegs intervencionistes, especialistes en imatge cardíaca i cardiòlegs 
clínics que pot debatre i discutir la millor opció terapèutica en cada cas. A 
més, de vegades és molt útil contar amb la presència d’anestesiòlegs, 
intensivistes, internistes o geriatres que poden donar un valor afegit a les 
discussions per a l’òptim maneig clínic del malalt; sobretot en pacients 
d’edat avançada i/o amb comorbiditats importants.(7,94,114,119,120,123–125) 
En quansevol cas, les decisions clíniques en relació a l’EA són en moltes 
ocasions senzilles, sobretot en els pacients amb EA greu simptomàtica 
d’elevat gradient transvalvular i de risc baix quirúrgic.(7,94,119) 
5.2. Decisió terapèutica en l’estenosi aòrtica 
Les indicacions d’intervenció quirúrgica i TAVI presentades a les guies 
clíniques europees i/o americanes són la base de les decisions 
terapèutiques en els malalts amb EA greu. De manera que en els pacients 
amb EA greu simptomàtics la intervenció està indicada en el cas de que 
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l’EA sigui d’elevat gradient (gradient transvalvular aòrtic mig ≥ 40 mmHg o 
velocitat màxima ≥4,0 m/s) amb independència de la funció del 
VE.(94,112,114,119,126) 
D’altra banda, la indicació d’intervenció s’ha de considerar en el cas de que 
l’EA greu simptomàtica sigui de baix flux i baix gradient amb disfunció 
ventricular esquerre però amb evidència de reserva de flux (contràctil) que 
exclogui  el diagnòstic d’EA pseudogreu i en el cas de que EA sigui de baix 
gradient i baix flux però amb funció del VE normal sempre que s’hagi 
confirmat la gravetat de l’EA amb criteris clínics, ecocardiogràfics i/o d’altres 
tècniques d’imatge.(94,119) 
Malgrat hi ha controvèrsia en quant a la indicació generalitzada de SVA en 
pacients amb EA greu asimptomàtics també hi ha indicació d’intervenció 
quirúrgica en pacients amb EA greu asimptomàtics, si existeix disfunció 
sistòlica del VE (Fracció d’ejecció del VE <50%) no deguda a altres motius i 
si tenen realitzada una prova d’esforç que mostri símptomes clarament 
relacionables amb l’EA o bé s’ha de considerar la cirurgia de SVA si en la 
prova d’esforç realitzada hi ha una caiguda de la tensió arterial per sota dels 
valors basals, o si presenta alguna de les següents troballes, sempre que el 
risc quirúrgic sigui baix: EA molt greu o crítica ( Vmax >5,5 m/s), calcificació 
valvular molt greu i taxa de progressió de la V max ≥0,3 m/s/any, elevació 
marcada i sostinguda en el temps dels pèptids natriurètics  no explicable per 
cap altre motiu i hipertensió arterial pulmonar  greu (pressió arterial 
pulmonar sistòlica en repòs >60 mmHg confirmada per mesures invasives) 
sense explicació distinta a l’EA. A més, la SVA està indicada en pacients 
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amb EA greu que s’hagin de sotmetre a alguna altra cirurgia cardíaca a cor 
obert.(94,98,119) 
En la decisió terapèutica del malalts amb EA simptomàtica no només es 
tenen en consideració les indicacions d’intervenció sinó també l’elecció del 
tipus d’intervenció.  Per això és important la discussió d’aquest malalts pel 
Heart Team tenint en compte les característiques clíniques  (cardíaques i 
extra- cardíaques) del pacient, la factibilitat de la intervenció i l’experiència i 
els resultats locals, així com la individualització del risc quirúrgic estimat i de 
la probabilitat que la intervenció millori la supervivència i la qualitat de vida 
associada a la salut.(94,119,124,125) 
En els pacients amb EA greu asimptomàtica que tenen indicació quirúrgica i 
en els pacients amb EA greu simptomàtica d’edat inferior a 75 anys i amb 
un risc quirúrgic baix (STS o Euroscore II < 4% o Euroscore logístic I < 10%) 
la decisió terapèutica ha de ser, en el moment actual, el gold standard del 
tractament, es a dir la cirurgia de SVA. També, la SVA és la decisió 
terapèutica oportuna si la anatomia i morfologia del anell aòrtic, la vàlvula 
aòrtica i l’arrel aòrtica o la seva relació espacial amb les coronàries és 
desfavorable per la TAVI, no hi ha cap accés favorable per a TAVI, o bé hi 
ha indicació de revascularització quirúrgica concomitant.(94,119) 
La TAVI es reserva pels pacients amb indicació d’intervenció considerats no 
candidats per SVA quirúrgica i també pels pacients d’edat avançada amb un 
risc quirúrgic augmentat, presència de comorbiditats no reflectides a les 
escales de risc, fragilitat, cirurgia cardíaca prèvia especialment amb empelts 
permeables, mobilitat restringida, aorta en porcellana, o greu deformació 
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toràcica o escoliosi; sobretot si l’accés femoral és possible.(94,114,115,119,127–
129) 
El tractament mèdic simptomàtic, les cures pal·liatives i les mesures de 
confort associades al final de la vida poden ser el tractament d’elecció en el 
subgrup de pacients amb EA greu simptomàtica d’alt risc quirúrgic  o no 
candidats a cirurgia de SVA que presenten al menys alguna d’aquestes 
característiques clíniques desfavorable: una esperança de vida inferior a un 
any, un grau important de fragilitat, comorbiditats greus i discapacitat mental 
i/o física greu. El benefici potencial de la  SVA i inclús de la TAVI en aquest 
tipus de pacients pot ser molt baix.  De fet en la Cohort B de l’estudi 
PARTNER I s’observà que gairebé 1/3 dels pacients tractats amb TAVI 
estaven morts a l’any del procediment i que un 18% dels pacients tractats 
amb TAVI no van tenir una millora al menys moderada de la seva qualitat de 
vida associada a la salut o de la seva capacitat funcional segons la NYHA. 
Al seu torn, en la Cohort A de l’estudi PARTNER I, els pacients tractats amb 
SVA o TAVI que van morir ho van fer més per causes no cardiovasculars 
que per causes cardíaques. Es parla en aquests casos de futilitat del 
tractament. Això fica en valor la individualització del tractament i la utilitat en 
el procés de decisió terapèutica del Heart Team, o la sessió cardio-
quirúrgica en el nostre medi, preconitzada en les diferents guies clíniques 
de maneig de les malalties cardíaques valvulars.(7,36,111,114,115,120,130,131) 
5.3. Resultats del tractament  
Els resultats contemporanis de la cirurgia de SVA són molt bons. Malgrat 
l’augment de la edat i les comorbiditats del pacients sotmesos a SVA en les 
darreres dècades els resultats quirúrgics han millorat. De fet, la cirurgia de 
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SVA aïllada té actualment una mortalitat global -sense ajustar per edat o 
risc quirúrgic-  inferior o igual al 3%.(110,112,132) 
En un ampli estudi realitzat als EEUU amb les dades dels 141,905 pacients 
que van ser operats d’una SVA aïllada i van ser registrats a la Society of 
Thoracic Surgeons (STS)  Database entre l’any 2002 i 2010, Thourani et al., 
van observar una mortalitat global del 3.0%. Una vegada feta l’estratificació 
del risc quirúrgic del pacients amb l’escala Society of Thoracic Surgeons 
predicted risk of mortality (STS PROM) es van categoritzar els malats com 
de baix risc (STS PROM <4%), risc intermedi (STS PROM 4-8%) i risc 
quirúrgic elevat (STS PROM ≥8%). A més, es van analitzar i comparar els 
resultats entre grups en dos períodes de temps diferents: del 2002 al 2006 i 
del 2007 al 2010.  Gairebé el 80% dels malats tenia un risc quirúrgic baix i 
només el 14% i el 6,2% del malalts eren de risc intermedi i alt risc, 
respectivament.  La mortalitat global va ser del 3,0% (amb una mortalitat del 
3,1% en el període de temps inicial i del 2,9% en el període de temps més 
recent; amb diferències estadísticament significatives). La mortalitat en el 
grup de baix risc quirúrgic va ser de l’1,7% (sense canvis significatius entre 
els dos períodes de temps), del 5,8% en els pacients de risc intermedi (amb 
una millora dels resultats entre el primer i el darrer període de temps de 
forma que la mortalitat  va passar del 6,4% al 5,4%) i del 12,9% en els d’alt 
risc quirúrgic (passant del 14,4% de mortalitat en el període del 2002-2006 
al 11,9% en el període del 2007-2010).(112) 
A Europa, Holzhey et a al. van analitzar les dades del German Aortic Valve 
Registry (GARY) d’un total de 34,063 pacients que van ser operats de la 
vàlvula  aòrtica aïllada o en combinació amb cirurgia coronaria. La mortalitat 
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per la SVA aïllada va ser del 2,3% i del 4,1% per la cirurgia combinada. Els 
pacients operats de SVA i de SVA combinada amb revascularització 
coronària estaven en classe funcional de la NYHA I o II a l’any de seguiment  
en un 86% o un 84%, respectivament.(133) 
Els resultats quirúrgics contemporanis extrets d’amplis registres quirúrgics  
amb pacients no seleccionats (GARY a Alemanya i STS Database Registry 
als EEUU) mostren que en la major part dels pacients amb valvulopatia 
aòrtica severa amb indicació d’intervenció tenen la cirurgia de SVA com a 
tractament estàndard amb molt bons resultats en quant a supervivència, les 
complicacions post-operatòries i inclús qualitat de vida, sobretot en els 
pacients de baix risc que són la major part d’ells.(112,132,133) 
El benefici de la TAVI en pacients amb EA greu no operables ha estat 
demostrat. En l’estudi PARTNER es va observar que el tractament amb 
TAVI comparat amb el tractament mèdic reduïa la mortalitat a l’any 
d’aquests pacients no operables (30,7% versus 50,7%, respectivament) i 
que aquest augment de la supervivència s’acompanyava en una millora de 
la capacitat funcional segons la NYHA (amb un 25.2% vs. 58.0% dels 
pacients en CF NYHA III-IV a l’any d’iniciat l’estudi, respectivament). Els 
resultats a 2 i 3 anys continuaren mostrant un benefici en quant a 
supervivència i capacitat funcional. Amb la finalització d’aquest estudi als 5 
anys s’ha demostrat la superioritat de la TAVI sobre el tractament mèdic 
convencional o pal·liatiu en els pacients amb EA greu no operables en 
quant a supervivència i capacitat funcional però també la necessitat de 
seleccionar els pacients candidats a TAVI per millorar els resultats quant a 
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l’alta mortalitat relacionada amb les comorbiditats associades i evitar així la 
futilitat terapèutica.(7,114,120,131,134) 
La TAVI també ha mostrat en diversos assajos clínics controlats una no 
inferioritat o inclús superioritat respecte a la cirurgia de SVA en els pacients 
d’alt risc quirúrgic i inclús en els de risc intermedi; sobretot en els pacients 
candidats a implantació de TAVI per abordatge transfemoral, en dones i en 
pacients d’edat avançada. Però els bons resultats de la TAVI trobats en dos 
grans estudis comparatius amb la SVAo convencional en pacients de risc 
quirúrgic intermedi no es poden extrapolar a tots el pacients d’aquesta 
categoria perquè entre altres coses l’edat mitjana dels participants en 
aquests estudis era de 80 i 82 anys i una part important dels pacients va ser 
considerada fràgil. D’altra banda, els pacients intervinguts amb una TAVI 
presenten una taxa superior de complicacions vasculars, d’implantació de 
marcapàs definitiu per bloqueig cardíac i de regurgitació paravalvular. A 
més en l’actualitat no trobem dades de durabilitat de les TAVI, o de 
supervivència a llarg termini (>10 anys) que puguin estendre la indicació a 
la major part del pacients amb EA greu amb indicació d’intervenció que són 
els pacients de baix risc quirúrgic; sobretot tenint en compte que els 
resultats quirúrgics contemporanis de la cirurgia de SVAo són difícilment 
superables amb un 1,7% de mortalitat en els pacients de baix risc quirúrgic 
d’un estudi de pacients del STS Database Registry nord-americà dels anys 
2002-2010 o un 1,8% de mortalitat global en la cirurgia SVA aïllada electiva 
(sense ajustar pel risc) en pacients del GARY alemany del 2011 al 
2013.(7,112,115,127,132,133)  
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6. Qualitat de vida associada a la salut en l’estenosi 
aòrtica 
La qualitat de vida pot ser definida en general com un element multidimensional 
que compren aspectes físics, mentals i socials que incideixen en la realització 
de les activitats quotidianes tant socials com ocupacionals de la vida d’una 
persona i la seva autopercepció del grau de benestar experimentat.(135–137)  
La qualitat de vida associada a la salut és una dimensió que s’ha de tenir en 
compte a l’hora de valorar l’estat de salut d’individus i poblacions i també pot 
ajudar, en el procés de decisió terapèutica, a seleccionar la millor opció de 
tractament dels pacients afectats per una malaltia crònica greu. Molts governs 
recullen aquesta dimensió de les seves poblacions a través de les enquestes 
de salut que de forma periòdica realitzen en els seus països.(135,137,138) 
Existeixen diferents instruments que de forma sistemàtica s’utilitzen per recollir 
la qualitat de vida en el conjunt de la població o en pacients afectats per 
malalties cròniques específiques com les malalties cardiovasculars o la malaltia 
pulmonar obstructiva crònica (MPOC). Alguns d’aquests instruments s’han 
utilitzat els darrers anys en alguns estudis que valoren la qualitat de vida dels 
pacients amb EA greu simptomàtica després de ser sotmesos a SVA i/o TAVI. 
Inclús algun estudi valora la qualitat de vida dels pacients amb tractament 
mèdic pal·liatiu en els que s’ha desestimat SVA i TAVI. D’altra banda només hi 
ha un estudi analític observacional que compari la qualitat de vida dels pacients 
amb EA greu simptomàtica o asimptomàtica (a l’àrea de Rotterdam a Holanda) 
amb la població general (holandesa, en aquest cas) en tres grups d’edat 
diferents (41-60 anys, 61-70 anys i >70 anys).(111,130,139–144) 
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Els instruments de mesura de l’estat de salut es poden dividir en dos grans 
grups. D’una banda els instruments específics que estan dissenyats per al seu 
ús en una determinada patologia com la cardiopatia isquèmica. D’altra banda 
tenim instruments genèrics que tenen l’avantatge de poder ser utilitzats en 
diferents tipus de pacients i poblacions i que possibiliten la comparació de 
l’impacte relatiu de diferents malalties sobre la qualitat de vida associada a la 
salut així com obtenir valors poblacionals de referència. Entre els instruments 
genèrics de mesura de la qualitat de vida associada a la salut està el S-12 i 
l’EQ-5D-5L.(145) 
El qüestionari de qualitat de vida associada a la salut SF-12 és la versió curta 
del qüestionari SF-36 i s’utilitza per a la realització d’enquestes de salut i per 
mesurar de forma genèrica la salut general i el benestar sense especificitat en 
quant a edat, malaltia patida o tractament rebut. Aquest qüestionari es pot 
utilitzar en estudis clínics i poblacionals.  Amb 12 preguntes el SF-12 és capaç 
de reproduir els dos agregats o sumàries de puntuacions (physical and mental 
summary scores) del SF-36: el resum del component físic i el resum del 
component mental. El SF-12 mesura 8 dominis de salut: la Funció Física que 
cobreix les limitacions en la vida diària degudes a problemes de salut, les 
limitacions del Rol Físic per problemes físics, el Dolor corporal que avalua la 
freqüència del dolor i la seva interferència en els rols usuals de l’individu, 
l’escala de Salut General que mesura la percepció individual del estat de salut 
general, la Vitalitat que avalua els nivells d’energia i fatiga, la Funció Social que 
mesura fins a quin punt l’estat de salut interfereix en les activitats socials, les 
limitacions del Rol Emocional per problemes emocionals i l’escala de Salut 
Mental mesura el distrés psicològic.(146–149) 
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El qüestionari SF-12 consta de 12 items: 2 ítems en relació a la funció física, 2 
ítems per les limitacions del rol per problemes físics, 1 ítem pel dolor corporal, 1 
ítem sobre salut general, 1 ítem sobre vitalitat, 1 ítem per la funció social , 2 
ítems en relació a les limitacions del rol per problemes emocionals, i 2 ítems 
per la salut mental. Les mesures derivades del SF-12 més útils en quant a 
definir l’estat de salut general i la qualitat de vida associada a la salut són la 
sumària de puntuació física (physical summary score) i la sumària de puntuació 
mental (mental summary scores). Aquests agregats de puntuació són calculats 
a partir del pes de cada factor de cada una de les 8 subescales del qüestionari 
derivat de la població general de cada país específic considerat. En el càlcul de 
la sumaria física el pes major és donat a la funció física, a les limitacions del rol 
per problemes físics, al dolor corporal i a la percepció de la salut general, 
mentre que en la sumaria mental el major pes es dona a la vitalitat, a la funció 
social, a les limitacions del rol per problemes emocionals i a l’escala de salut 
mental.(146–148,150) 
El qüestionari EuroQol 5D-5L (EQ-5D) és un instrument genèric de mesura de 
la qualitat de vida que ha estat desenvolupat a Europa però que s’usa 
àmpliament arreu. L’EQ-5D és un sistema descriptiu de mesura de la qualitat 
de vida associada a la salut amb una pregunta per cadascuna de les 5 
dimensions considerades: mobilitat, cura d’un mateix, activitats habituals, dolor 
i/o desconfort, i ansietat i/o depressió. Les respostes donades a aquest 
qüestionari poden convertir-se en un índex o escala amb valors de 0 per la mort 
i d’1 per la salut perfecte. A més, el qüestionari EQ-5D inclou una escala visual 
analògica (EVA) amb la que els enquestats poden reportar la seva percepció 
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de l’estat de salut des d’un grau de 0 o de pitjor situació de salut possible a un 
grau de 100 o de millor situació de salut possible.(151) 
Estudis puntuals i revisions sistemàtiques han aportat evidències de la validesa 
i repetibilitat del EQ-5D (valoració global i EVA) per valorar malalts afectats de 
diferents malalties cardiovasculars. I a la vegada aquest instrument ha mostrat 
resultats similars en relació al SF-12 i la classificació NYHA. A més, la mesura 
de la qualitat de vida associada a la salut mitjançant l’EQ-5D pot ser d’utilitat 
com a predictor de mortalitat i d’hospitalització en una població genèrica d’edat 
avançada.(143,144,152–154) 
La infraestimació per part dels metges tractants de l’impacte dels símptomes 
d’EA sobre la qualitat de vida associada a la salut podria ser una de múltiples 
raons per les quals fins un 30 a 60% dels pacients amb EA simptomàtica no 
són referits per a cirurgia de SVA. De forma que la infraestimació de l’impacte 
dels símptomes sobre els pacients amb EA pot ser una de les causes 
d’infraestimació de la necessitat de tractament quirúrgic. En aquest sentit l’ús 
de qüestionaris de qualitat de vida associat a la salut de tipus general com el 
EQ-5D i les diferents versions del SF tenen la avantatge (sobre els qüestionaris 
específics)  de permetre comparar la qualitat de vida dels pacients amb EA 
amb els de la població general del mateix grup d’edat i sexe. Això pot permetre 
disposar d’una mesura de qualitat de vida que completi la informació clínica i 
hemodinàmica d’aquests pacients i contribueixi a millorar les decisions 
terapèutiques sobre aquests malalts.(83,141,155–158) 
D’altra banda, la qualitat de vida associada a la salut després d’una cirurgia de 
SVA ha estat reportada com equivalent o inclús superior per a la major part 
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dels pacients operats en comparació amb la norma de la població general. A 
més, aquesta millora de la qualitat de vida després de la SVA també és dona 
en els pacients d’edat avançada.(159,160) 
Així mateix, s’ha vist que la qualitat de vida associada a la salut  prediu la 
mortalitat després de cirurgia cardíaca en pacients majors de 65 anys però no 
en pacients més joves; de forma que els pacients majors de 65 anys amb 
valors més baixos de qualitat de vida identifiquen els pacients amb risc 
quirúrgic més alt. Val a dir que també s’ha mostrat que una qualitat de vida 
associada a la salut  pobre després de cirurgia de SVA o revascularització 
coronària identifica als malalts que estan en risc d’una supervivència a llarg 
termini reduïda.(138,161–164) 
En un estudi sobre la qualitat de vida després de Cirurgia Cardíaca es va trobar 
una millora significativa en la meitat dels dominis de salut física i mental segons 
el qüestionari sobre qualitat de vida associada a la salut SF-36 a l’any de l’alta 
respecte del estatus preoperatori. A més, el grup de malalts amb risc quirúrgic 
més alt presentava sovint uns nivells més baixos de qualitat de vida 
preoperatòria i amb més probabilitat tenia una millora postoperatòria de la 
qualitat de vida si el resultat quirúrgic havia estat satisfactori i sense 
complicacions greus.(122,130) 
La millora de la qualitat de vida dels pacients inoperables als que se’ls implanta 
una TAVI ha estat demostrada; però entre els pacients amb un risc de 
mortalitat més alt (STS PROM≥ 15%) la supervivència a l’any no era millor que 
amb tractament mèdic. D’altra banda, quan comparem la qualitat de vida en 
pacients d’alt risc quirúrgic sotmesos a cirurgia de SVA i a TAVI veiem que en 
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tots dos grups es produeix una millora de la qualitat de vida associada a la 
salut, encara que sembla ser més ràpida entre els pacients als que se’ls ha 
implantat una TAVI transfermoral que als pacients sotmesos a cirurgia de SVA 
o a la implantació d’una TAVI transapical. Tammateix, s’observa que entre els 
pacients d’alt risc quirúrgic sotmesos a implantació de TAVI els beneficis 
resultants de la millora de la qualitat de vida es mantenen en el temps malgrat 
la supervivència d’aquest pacients es veu minvada amb els 
anys.(111,120,134,143,144,159)




L’EA és una de les malalties cardiovasculars més prevalents al nostre medi, 
sobretot entre els individus majors de 65 anys. Degut a les previsions 
d’envelliment de la població europea l’EA pot arribar a convertir-se en un 
problema sanitari de primer ordre al nostre medi.(2–7) 
S’han realitzat relativament pocs estudis observacionals que investiguin, amb 
conclusions variables, l’associació dels diferents FRCV amb la MVCA o l’EA en 
un àmbit poblacional determinat, i només un d’aquests estudis, que s’ha 
desenvolupat en un àrea de la ciutat de Barcelona, ha estat fet en un àmbit 
poblacional o geogràfic proper al nostre.(33,34,42–54,165)  
Tanmateix, hi ha alguns estudis analítics que avaluen la qualitat de vida dels 
pacients amb EA greu simptomàtica després de SVA o TAVI, i inclús en els 
pacients només candidats a tractament mèdic pal·liatiu. Però només trobem un 
únic estudi observacional que compara la qualitat de vida d’una cohort de 
pacients amb EA greu amb la població general d’un país.(135–138,141,142,149,160,166–
169)  
D’altra banda, hi ha diversos estudis genètics que han mostrat l’associació  de   
determinats  polimorfismes   genètics  amb   el   desenvolupament  del   procés 
degeneratiu de l’EA.(70,71,73–76)   
Però, no trobem cap estudi observacional que avaluï l’associació dels diferents 
factors de risc clínics i genètics amb l’EA greu quirúrgica i concomitantment 
l’impacte d’aquesta patologia sobre la qualitat de vida associada a la salut, en 
pacients majors de 65 anys d’un àrea poblacional i geogràfica determinada. I a 
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més, que descrigui les decisions terapèutiques i els seus resultats clínics amb  
aquests pacients amb EA greu.(50,170,171) 
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Hipòtesis de treball 
1) Hipòtesi general 
Els pacients majors de 65 anys de les comarques de Lleida amb estenosi 
aòrtica greu quirúrgica presenten una major prevalença de factors de risc 
genètics i clínics, i una pitjor qualitat de vida relacionada amb la salut que els 
individus majors de 65 anys de la població general. 
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2) Hipòtesis específiques 
2.1. Els resultats clínics dels pacients amb estenosi aòrtica greu varien 
segons les decisions terapèutiques. 
2.2. Els pacients amb estenosi aòrtica greu presenten factors de risc 
cardiovasculars específics en comparació a controls del mateix àmbit 
d’Atenció Primària. 
2.3. Els pacients amb estenosi aòrtica greu presenten factors clínics i 
comorbiditats (insuficiència renal, MPOC,  AVC, estenosi carotídia o 
anèmia, entre d’altres) específics en comparació a controls del mateix 
àmbit d’Atenció Primària. 
2.4. Els pacients amb estenosi aòrtica greu presenten menor nivell de 
qualitat de vida mitjançant el qüestionari de salut EQ-5D-5L (EuroQol 
Group) en comparació a controls del mateix àmbit d’atenció primària. 
2.5. Els pacients amb estenosi aòrtica greu presenten menor nivell de 
qualitat de vida mitjançant el qüestionari de salut SF-12v2 en 
comparació a controls del mateix àmbit d’Atenció Primària. 
2.6. Els pacients amb estenosi aòrtica greu presenten factors de risc 
genètics propis (polimorfismes genètics) en comparació a controls del 
mateix àmbit d’Atenció Primària. 




1. Objectiu general 
Estudiar l’associació dels diferents factors de risc cardiovascular i d’altres 
factors clínics i genètics amb l’estenosi aòrtica greu quirúrgica i la 
repercussió d’aquesta patologia sobre la qualitat de vida associada a la 
salut en pacients majors de 65 anys, en l’àmbit poblacional i geogràfic de  
les comarques de Lleida en el període de temps de l’11 de Febrer de 2014 a 
l’11 d’Abril de 2018. 
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2. Objectius específics 
2.1. Descriure la sèrie de pacients amb estenosi aòrtica greu i avaluar les 
decisions terapèutiques i els seus resultats clínics. 
2.2. Determinar els factors de risc cardiovascular (HTA, tabaquisme, 
hipercolesterolèmia, nivells baixos de colesterol HDL, obesitat i diabetis) 
en casos d’estenosi aòrtica en comparació a controls del mateix àmbit 
d’Atenció Primària. 
2.3. Estudiar els  factors clínics i comorbiditats (insuficiència renal, MPOC,  
AVC, estenosi carotídia o anèmia, entre d’altres) en casos d’estenosi 
aòrtica en comparació a controls del mateix àmbit d’Atenció Primària. 
2.4. Avaluar i comparar el nivell de qualitat de vida mitjançant el qüestionari 
de salut EQ-5D-5L (EuroQol Group) en casos d’estenosi aòrtica en 
comparació a controls del mateix àmbit d’Atenció Primària. 
2.5. Delimitar i comparar el nivell de qualitat de vida mitjançant el qüestionari 
de salut SF-12v2 en casos d’estenosi aòrtica en comparació a controls 
del mateix àmbit d’Atenció Primària. 
2.6. Mostrar els factors de risc genètics (polimorfismes genètics) en casos 
d’estenosi aòrtica en comparació a controls del mateix àmbit d’Atenció 
Primària.




1. Disseny de l’estudi 
Estudi epidemiològic analític observacional de casos i controls. Els casos d’EA 
van ser pacients incidents seleccionats durant 27 mesos i es van seleccionar 
d’un a tres controls aparellats per edat i gènere del mateix àmbit d’atenció 
primària del cas- amb recollida prospectiva. 
1.1. Disseny del subestudi de polimorfismes genètics 
Estudi epidemiològic analític observacional de casos i controls realitzat 
entre el pacients (casos i controls) de l’estudi principal que van accedir, 
després del seu consentiment explícit mitjançant la signatura del full de 
consentiment informat específic d’aquest subestudi, a l’extracció d’una 
petita mostra de sang (tub d’EDTA de 6 mL) per a la seva anàlisi genètica. 
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2. Definició de cas i font de casos 
2.1. Definició de cas 
Tot individu major de 65 anys de les comarques de Lleida amb EA greu que 
durant el període de temps de l’estudi va ser presentat a la sessió mèdico-
quirúrgica periòdica que es realitza cada 3-4 setmanes a l’Hospital 
Universitari Arnau de Vilanova de Lleida (HUAVLL) i que en aquesta sessió 
multidisciplinària es va considerar que complia els criteris clínics i/o 
ecocardiogràfics necessaris per a ser candidat a cirurgia cardíaca de 
substitució valvular; malgrat s’haguessin descobert contraindicacions 
absolutes o relatives per a la cirurgia cardíaca convencional, un molt alt risc 
quirúrgic o a una esperança de vida molt disminuïda, que aconsellessin un 
tractament alternatiu a la cirurgia cardíaca convencional (mitjançant la 
implantació a través de la vàlvula aòrtica estenòtica d’una vàlvula protètica 
biològica per via transfemoral, transapical o transaòrtica, també anomenada 
TAVI o TAVR a la literatura) o bé un tractament mèdic pal·liatiu. 
El pacient no havia de presentar cap malaltia neuro-degenerativa que 
pogués interferir l’entrevista clínica i calia que explicités el seu consentiment 
informat a participar en l’estudi. 
Els criteris clínics d’indicació quirúrgica a l’EA greu d’aquest estudi van ser: 
símptomes cardiològics típics  (angor pectoris, dispnea i/o síncope), 
indicació de cirurgia cardíaca per un altre motiu (malaltia coronària, cirurgia 
de l’aorta i/o cirurgia d’altres vàlvules cardíaques), si la fracció d’ejecció del 
VE era inferior al 50% en l’ecocardiografia, pacients asimptomàtics o amb 
símptomes cardiològics equívocs que tinguessin una resposta anormal a 
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l’exercici, si existia una alta probabilitat de ràpida progressió de l’estenosi, si 
existia una calcificació valvular greu amb progressió de la velocitat de flux 
transvalvular aòrtica superior a 0,3 m/s per any o bé si l’estenosi aòrtica era 
molt greu o crítica (és a dir amb un gradient mig superior a 60 mm Hg, una 
velocitat de flux transvalvular aòrtic superior a 5 m/s i un àrea valvular 
aòrtica inferior a 0,6 cm2; sempre i quan la mortalitat operatòria esperada 
fos inferior a l’1%).(89) 
Els criteris ecocardiogràfics de gravetat de l’EA en aquest estudi van ser: un 
gradient mig superior a 40 mm Hg, una velocitat de flux transvalvular aòrtic 
superior a 4 m/s, una àrea valvular aòrtica inferior a 1 cm2 o un àrea valvular 
indexada inferior a 0,6 cm2/m2.(172) 
2.2. Font de casos 
La sessió medico-quirúrgica que es realitza periòdicament, cada 3-4 
setmanes, a l’HUAVLL que és l’hospital públic de referència en Cardiologia 
a les comarques de Lleida. 
Els cardiòlegs (o internistes) de referència de les diferents ABS o CAP  
reben la major part dels pacients de les comarques de Lleida amb EA greu 
(amb l’excepció dels pacients que opten per operar-se en centres privats) i 
els presenten en la citada sessió per a decisió col·legiada sobre la seva 
idoneïtat per la cirurgia (decisió pressa pels propis cardiòlegs de les 
comarques de Lleida i coordinada pel cirurgià cardíac de referència per a 
les comarques de Lleida de l’Hospital Universitari Vall d’Hebron de 
Barcelona –HUVH-). 
  METODOLOGIA 
64 
 
2.3. Definició de cas i font de casos del subestudi genètic 
Es va definir com a cas del subestudi genètic a tot individu major de 65 anys 
de les comarques de Lleida amb EA greu que durant el període de temps de 
l’estudi principal va ser definit com a cas de l’estudi principal  i que va 
acceptar participar en aquest subestudi de polimorfismes genètics. 
La font de casos d’aquest subestudi de polimorfismes genètics van ser els 
casos de l’estudi principal que van acceptar explícitament participar en 
aquest subestudi genètic mitjançant la signatura d’un consentiment informat 
específic. 
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3. Definició de control i font de controls 
3.1. Definició de control 
Individu major de 65 anys de les comarques de Lleida, sense EA coneguda, 
i de la mateixa  Àrea Bàsica de Salut (ABS) o Centre d’Assistència Primària 
(CAP)  en què es va definir un cas. 
El pacient control no havia de presentar cap malaltia neuro-degenerativa 
que pogués interferir l’entrevista clínica i calia que explicités el seu 
consentiment informat a participar en l’estudi. Es van seleccionar d’1 a 3 
controls per cada cas (preferiblement 3), aparellats per edat (+/- 5 anys 
respecte al seu control) i gènere. 
3.2. Font de controls 
Les mateixes ABS i CAP d’on van sortir els pacients considerats casos en 
aquest estudi. Es contactà amb la Direcció de cada ABS o CAP per tal de 
que identifiquessin  d’1 a 3 controls -preferiblement 3- del mateixa edat (± 5 
anys) i gènere que el cas. Els controls es van seleccionar entre els individus 
majors de 65 anys assignats al mateix CAP o ABS de procedència del cas. 
D’altra banda, es van identificar gairebé la meitat dels controls amb la 
col·laboració de la Unitat de Suport a la Recerca en Atenció Primària de 
Lleida-Pirineus. De forma que un Tècnic de Recerca va identificar de forma 
aleatoritzada 10 possibles controls de cada ABS i CAP on havien sortit els 
pacients considerats casos, i que havien rebut assistència sanitària. 
D’aquests possibles controls es van seleccionar  d’1 a 3 controls per cada 
cas que van acceptar participar a l’estudi. 
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Es va finalitzar la inclusió de controls a l’estudi l’11 d’abril de 2018. 
3.3. Definició de controls i font de controls del subestudi 
genètic 
Es va definir com a control d’aquest subestudi genètic a tot individu control 
de l’estudi principal que va acceptar participar en aquest subestudi de 
polimorfismes genètics. 
Per tant, la font de controls d’aquest subestudi van ser els individus controls 
de l’estudi principal que van acceptar explícitament participar en aquest 
subestudi genètic mitjançant la signatura d’un consentiment informat 
específic. 
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4. Criteris d’inclusió i exclusió de casos 
4.1. Criteris d’inclusió de casos 
Es van incloure els pacients majors de 65 anys de les comarques de Lleida 
que en sessió medico-quirúrgica realitzada periòdicament a l’HUAVLL es va 
considerar que tenien una EA greu amb indicació quirúrgica formal amb 
independència de què finalment es decidís o no la seva intervenció 
quirúrgica. 
4.2. Criteris d’exclusió de casos 
Es van excloure els pacients amb EA greu quirúrgica que haguessin 
presentat qualsevol malaltia neuro-degenerativa que pogués interferir 
l’entrevista clínica, que no van complir els criteris d’inclusió o que no van 
donar per escrit el seu consentiment informat a participar en l’estudi. 
4.3. Criteris d’inclusió i exclusió de casos del subestudi de 
polimorfismes genètics 
Es van incloure tots els casos de l’estudi principal que van acceptar donar el 
seu consentiment informat explícit a participar en aquest subestudi genètic. 
D’altra banda, es van excloure els casos que no van donar per escrit el seu 
consentiment informat a participar en aquest subestudi. 
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5. Criteris d’inclusió i exclusió de controls 
5.1. Criteris d’inclusió de controls 
Es van incloure d’1 a 3 individus -preferentment 3- majors de 65 anys de les 
comarques de Lleida sense EA greu, aparellats per edat i gènere, per cada 
cas de l’estudi i de cadascuna de les ABS o CAP on es van originar aquests 
casos.  
5.2. Criteris d’exclusió de controls 
Es van excloure els individus que presentaven qualsevol malaltia neuro-
degenerativa que interferís l’entrevista clínica, que no van complir els criteris 
d’inclusió o que no van donar per escrit el seu consentiment informat a 
participar en l’estudi. 
5.3. Criteris d’inclusió i exclusió de controls del subestudi 
de polimorfismes genètics 
Es van incloure tots els controls de l’estudi principal que van acceptar donar 
el seu consentiment informat explícit a participar en aquest subestudi 
genètic. D’altra banda, es van excloure els controls que no van donar per 
escrit el seu consentiment informat a participar en aquest subestudi. 
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6. Recollida de la informació  
Després d’haver demanat el consentiment informat als candidats (casos i 
controls) a participar en l’estudi, la recollida de la informació es va fer 
fonamentalment a través de:  
i. Les històries clíniques electròniques de l’àmbit Hospitalari i de l’ Atenció 
Primària de les comarques de Lleida (dades clíniques i analítiques, 
incloent dades demogràfiques) 
ii. Enquestes personals i/o telefòniques (classe funcional, enquestes de 
qualitat de vida associada a la salut EuroQol 5D-5L  i SF-12v2)  
iii. Exploració física mèdica (pes, talla,  perímetre abdominal i índex 
turmell/braç) 
iv. Registre prospectiu del Servei de Cardiologia de l’HUAVLL dels pacients 
presentats a la sessió medico-quirúrgica conjunta dels Serveis de 
Cardiologia de l’HUAVLL i de Cirurgia Cardíaca de l’HUAVH de 
Barcelona. 
6.1. Recollida, emmagatzemament i enviament de les 
mostres de sang per al subestudi genètic 
Als casos i controls que van acceptar participar en el subestudi de 
polimorfismes genètics se’ls va fer una extracció sanguínia (tub d’EDTA de 
6mL) necessària per a l’anàlisi genètica. Les mostres sanguínies, 
codificades per mantenir l’anonimat,  van ser emmagatzemades al Biobanc 
de l’Institut de Recerca Biomèdica de Lleida (IRBLleida), situat al Campus 
de l’HUAVLL on van ser processades per extreure’n l’ADN i després es van 
enviar al Nodo de la Universidade de Santiago de Compostela del Centro 
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Nacional de Genotipado (CeGen-ISCIII) on es va realitzar  l’estudi genètic 
de polimorfismes. Posteriorment es van destruir completament les mostres 
per tal de no poder utilitzar-se per a investigacions posteriors. Tot aquest 
procediment relacionat amb les mostres sanguínies es va realitzar segons la 
legislació vigent (Llei 14/2007 d’investigació biomèdica i llei orgànica 
15/1999 de protecció de dades de caràcter personal). 
6.2. Obtenció de la informació genètica de les mostres del 
subestudi genètic: generalitats i aspectes tècnics 
L’ADN de les mostres, degudament codificat, es va enviar al Servizio de 
Xenotipado de la Universidade de Santiago de Compostela (Node del 
CeGen) per a realitzar el genotipatge. Es va utilitzar la tecnologia de 
MassArray Agena Bioscience (SEQUENOM), que consisteix en una reacció 
en cadena de la polimerasa o PCR múltiplex acompanyada d’una reacció de 
mini-seqüenciació que dona lloc al producte a partir de una extensió al·lel-
específica. I mitjançant un espectròmetre de masses es mesura la massa 
dels productes d'extensió. A continuació,  la realització d’una reacció en 
cadena de la polimerasa amb transcriptasa inversa o RT-PCR permet 
convertir la massa del producte d’extensió en l’al·lel resultant (determinació 
al·lèlica).  
La tecnologia de MassArray (SEQUENOM), que es va utilitzar pel nostre 
subestudi genètic, permet l’anàlisi de variants puntuals en el ADN,  
polimorfismes genètics d’un únic nucleòtid o  SNP, així com petites 
insercions i delecions (InDels) amb una longitud màxima de 40 parells de 
bases, seleccionades per l’investigador. La característica principal de la 
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tècnica és l’ús de la espectrometria de masses MALDI-TOF per a la 
detecció dels productes de la reacció de discriminació al·lèlica. El procés de 
genotipat consta de dues reaccions. En primer lloc s’amplifiquen els 
fragments d’ADN que contenen els SNP d’interès mitjançant una PCR 
múltiplex i, a continuació, es porta a terme la reacció de discriminació 
al·lèlica, primer extension. Amb la tecnologia iPLEX Gold usada totes les 
reaccions finalitzen després d’una extensió d’una única base (Single Base 
Extension o SBE) que genera una diferència de massa en el producte 
d’extensió segons la base afegida.  Aquesta diferència de massa es detecta 
mitjançant espectrometria de masses MALDI-TOF. Les reaccions tenen lloc 
en plaques de 384 pous, i els productes  d’aquestes reaccions són 
transferits de forma automatitzada robòtica a la superfície del chip 
(Spectrochip), que serà llegit en el espectròmetre de masses. 
Amb aquesta reacció és possible genotipar fins a 36 variants (SNP o InDels) 
per assaig, amb una mitja de 24. El grau de múltiplex, entre 1 i 36 variants 
por reacció, depèn del número inicial necessari per fer el disseny i de la 
presència de motius repetits en la seqüència i d’interaccions entre 
oligonucleòtids, fonamentalment. Aquesta és una tècnica que permet 
l’amplificació i detecció de múltiples marcadors per a cada reacció. 
A partir del genotipatge de l’ADN de les mostres del subestudi genètic es va 
obtenir la informació genètica. Les variables genètiques dels participants 
(casos i controls) resultants es van mostrar en forma de combinacions, 
homozigota o heterozigota, dels al·lels possibles (al.lel rar i al.lel freqüent) 
per cadascun dels polimorfismes seleccionats per al subestudi. 
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7. Variables de l’estudi 
7.1. Variables comunes a casos i controls 
A. Variables demogràfiques:  
a. Edat (anys) 
b. Data de naixement: dd/mm/aa 
c. Gènere (home/dona) 
d. Data d’inclusió a l’estudi (data de sessió mèdico-quirúrgica del 
cas) 
B. Variables clíniques: 
a. Generals  
i. Pes (Kg) 
ii. Talla (m) 
iii. Perímetre cintura (cm) 
iv. Tensió arterial sistòlica o TAS (mm Hg) 
v. Tensió arterial diastòlica o TAD (mm Hg) 
vi. Índex Turmell-Braç (ITB) 
b. Laboratori 
i. Colesterolèmia total (mg/dL) 
ii. Colesterol-LDL (mg/dL) 
iii. Colesterol-HDL (mg/dL) 
iv. Creatinina en sèrum (mg/dL) 
v. Calci en sang (mEq/L) 
vi. Hemoglobinèmia (g/L) 
vii. Hematòcrit (%) 
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c. Variables de qualitat de vida: Enquestes de salut EuroQol-5D-5L i 
SF-12v2  
      (Veure l’annex) 
d. Factors de risc cardiovasculars 
i. Consum de tabac (Tabaquisme: si/no) 
1. Fumador actual (consum en els darrers 12 mesos) 
2. Ex-fumador (fumador, però no en els darrers 12 
mesos) 
3. No fumador (no ha fumat mai). 
ii. Hipertensió arterial (si/no).  
Definició: Diagnòstic previ, sota medicació antihipertensiva o mesures 
higiènico-dietètiques, o quan les xifres mesurades (segona i tercera 
mesura del braç dominant) eren ≥ 140/90  
iii. Hipercolesterolèmia (si/no).  
Definició: Diagnòstic previ, sota tractament amb hipolipemiants o 
mesures higiènico-dietètiques, o amb xifres de colesterol total ≥ 200 
mg/dl  
iv. Xifres baixes de colesterol-HDL (si/no).  
Definició: Nivells baixos en homes si  <40 mg/dL i nivells baixos en 
dones si <50 mgr/dL 
v. Diabetis (si/no).  
Definició: Diagnòstic previ o que rep tractament amb insulina, 
antidiabètics orals o mesures higiènico-dietètiques, o amb xifres de 
glucèmia basal ≥ 126 mg/dl 
vi. Obesitat (si/no).  
Definició:Índex de massa corporal o IMC (kg/m2) ≥ 30 
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vii. Història familiar de cardiopatia isquèmica (si/no) 
e. Tractament farmacològic  
i. Antidiabètics orals (si/no) 
ii. Insulina subcutània (si/no) 
iii. Inhibidors de l’enzim conversor de l’Angiotensina (si/no) 
iv. Antagonistes del receptor de l’Angiotensina II (si/no) 
v. Antagonistes del Calci (si/no) 
vi. Beta-bloquejadors (si/no) 
vii. Antiarítmics (Si/no) 
viii. Digitàlics (si/no) 
ix. Diürètics (si/no) 
x. Estatines (si/no) 
xi. Broncodilatadors (si/no) 
xii. Antibiòtics sistèmics (si/no) 
xiii. Corticoides sistèmics (si/no) 
xiv. Àcid acetilsalicílic o AAS (si/no) 
xv. Clopidogrel (si/no) 
xvi. Altres antiplaquetaris (si/no)  
xvii. Anticoagulants orals (si/no) 
xviii. Nitrats orals o en pegats (si/no) 
xix. Heparina ev o heparina s.c a dosis anticoagulants (si/no) 
xx. Nitroglicerina endovenosa (si/no) 
xxi. Fàrmacs per afeccions neurològiques (si/no) 
xxii. Sense cap tractament cardiològic (si/no) 
xxiii. Altres tractaments farmacològics (si/no) 
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f. Història cardiològica  
i. Edema agut de pulmó  (EAP)/ insuficiència cardíaca 
congestiva (ICC)/ insuficiència cardíaca (IC), previs:  
1. Cap 
2. 1 
3. 2 o més 
ii. Número de infarts aguts de miocardi (IAM) previs:  
1. Cap 
2. 1 
3.  2 o més 
iii. Intervencions cardiològiques percutànies terapèutiques 
prèvies (si/no) 
g. Tipus de tractament decidit en sessió mèdico-quirúrgica: 
i. Tractament mèdic pal·liatiu  
ii. Tractament quirúrgic convencional 
iii. Tractament intervencionista alternatiu (TAVI) 
iv. Cap tractament, es tracta d’un control 
h. Situació clínica cardiològica: 
i. Ritme cardíac: 
1. Ritme sinusal 
2. Fibril·lació/flutter auricular 
3. Marcapàs 
4. Altres 
ii. Angina (actual):   
a. CCS 1 
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b. CCS 2 
c. CCS 3 
d. CCS 4 
CCS (Canadian Cardiovascular Society): Classificació funcional de 
l’angina.(173) 
iii. Dispnea (actual): 
a. NYHA I 
b. NYHA II 
c. NYHA III 
d. NYHA IV 
NYHA (New York Heart Association): Classificació clínica funcional. 
Font original.(174)  
i. Antecedents patològics: 
i. Nefrològics (insuficiència renal crònica) (si/no):  
ii. Respiratoris: 
1. No 
2. MPOC en tractament broncodilatador o corticoide 
3. Altres  
iii. Neurològics: 
1. No 
2. AVC (accident vascular cerebral) 
3. AIT (accident isquèmic transitori) 
4. Altres  
iv. Arteriopatia extra-cardíaca: 
1. Estenosi Carotídia (si/no):  
2. Perifèrica (si/no):  
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v. Endocrinològics (si/no) 
1. Hipotiroïdisme (si/no)  
2. Hipertiroïdisme (si/no) 
3. Altres antecedents endocrins (si/no) 
vi. Digestius (si/no) 
vii. Mobilitat molt reduïda (si/no) 
viii. Antecedent de neoplàsia maligna (si/no) 
 
7.1.1. Variables comunes a casos i controls del subestudi 
de polimorfismes genètics 
A. Polimorfismes genètics analitzats, en casos i controls:  
a. rs1042636 (del gen del receptor sensor de calci, localitzat al 
cromosoma 3) 
b. rs10455872 (del gen de la lipoproteïna A, localitzat al 
cromosoma 6) 
c. rs13290979 (del gen NOTCH1, localitzat al cromosoma 9) 
d. rs13415097 (del gen IL-1F9 , localitzat al cromosoma 2) 
e. rs1544410 (gen receptor Vitamina D, localitzat al cromosoma 
12) 
f. rs17659543 (del gen IL-1F9, localitzat al cromosoma 2) 
g. rs1800795 (del gen de l’IL-6, localitzat al cromosoma 7) 
h. rs1800872  (del gen de l’IL-10, localitzat al cromosoma 1) 
i. rs1801726  (del gen del receptor sensor de calci, localitzat al 
cromosoma 3) 
j. rs61751489 (del gen NOTCH1, localitzat al cromosoma 9) 
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k. rs61751543 (del gen NOTCH1, localitzat al cromosoma 9) 
l. rs6254 (del gen de la hormona PTH, localitzat al cromosoma 
11) 
m. rs6725189 (del gen de l’apolipoproteïna B, localitzat al 
cromosoma 2) 
B. Combinació d’al·lels possibles per cada polimorfisme (un al·lel per 
cadascun dels dos cromosomes): 
a. rs1042636: AA, AG, GG (al·lel freqüent: A; al·lel rar: G; homozigot 
al·lel freqüent: AA; heterozigot: AG; homozigot al·lel rar: GG) 
b. rs10455872: AA, AG, GG (al·lel freqüent: A; al·lel rar: G; 
homozigot al·lel freqüent: AA; heterozigot: AG; homozigot al·lel 
rar: GG) 
c. rs13290979: AA, AG, GG (al·lel freqüent: A; al·lel rar: G; 
homozigot al·lel freqüent: AA; heterozigot: AG; homozigot al·lel 
rar: GG) 
d. rs13415097: TT, CT, CC (al·lel freqüent: T; al·lel rar: C; homozigot 
al·lel freqüent: TT; heterozigot: CT; homozigot al·lel rar: CC) 
e. rs1544410: CC, CT, TT (al·lel freqüent: C; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: CC; heterozigot: CT; homozigot al·lel rar: TT) 
f. rs17659543: CC, CT, TT (al·lel freqüent: C; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: CC; heterozigot: CT; homozigot al·lel rar: TT) 
g. rs1800795: GG, CG, CC (al·lel freqüent: G; al·lel rar: C; 
homozigot al·lel freqüent: GG; heterozigot: CG; homozigot al·lel 
rar: CC) 
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h. rs1800872: GG, GT, TT (al·lel freqüent: G; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: GG; heterozigot: GT; homozigot al·lel rar: TT) 
i. rs1801726: CC, CG, GG (al·lel freqüent: C; al·lel rar: G; 
homozigot al·lel freqüent: CC; heterozigot: CG; homozigot al·lel 
rar: GG) 
j. rs61751489: CC, CT, TT (al·lel freqüent: C; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: CC; heterozigot: CT; homozigot al·lel rar: TT) 
k. rs61751543: CC, CT, TT (al·lel freqüent: C; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: CC; heterozigot: CT; homozigot al·lel rar: TT) 
l. rs6254: CC, CT, TT (al·lel freqüent: C; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: CC; heterozigot: CT; homozigot rar: TT) 
m. rs6725189: GG, GT, TT (al·lel freqüent: G; al·lel rar: T; homozigot 
al·lel freqüent: GG; heterozigot: GT; homozigot al·lel rar: TT)  
7.2. Variables exclusives dels casos 
A. Variables preoperatòries (en els casos en els que es va indicar SVA o 
TAVI) 
a. Cribratge de  fragilitat (5-meter gait speed test) (Si/No) 
i. Si Fragilitat (5-meter gait speed test > 6 segons) 
ii. No fragilitat (5-meter gait speed test ≤ 6 segons) 
b. Cribratge de fragilitat (5-meter gait speed test) (temps en segons)  
B. Variables operatòries (en els casos en els que es va realitzar SVA o 
TAVI) 
a. Data de la intervenció (dd/mm/aaaa) 
b. Prioritat en el moment de la indicació quirúrgica: 
i. Electiva 





c. Raó de la urgència (exclou pacients electius) 
i. Anatòmica (gradient mig >60 mm Hg, Àrea valvular <0,6 cm², 
velocitat màxima >5,0 m/s) 
ii. EAP / ICC/ IC 
iii. Angina inestable o empitjorament angina/ isquèmia en curs 
iv. Síncope 
v. Altres 
d. Cirurgies cardíaques prèvies (reintervenció) (Si/No) 
e. Destinació a l’alta, si procedeix la pregunta: 
i. No aplicable, pacient mort 
ii. Domicili particular 
iii. Centre sòcio-sanitari o de convalescència 
iv. Altre hospital 
f. Situació vital a l’alta, si procedeix la pregunta: 
i. Pacient viu 
ii. Pacient mort 
C. Variables extretes del Registre prospectiu del Servei de Cardiologia de 
l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida dels pacients 
presentats a la sessió medico-quirúrgica conjunta dels Serveis de 
Cardiologia de l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida i de 
Cirurgia Cardíaca de l’Hospital Universitari de la Vall d’Hebron de 
Barcelona (registre parcialment modificat a posteriori per adaptar-lo a 
l’estudi de l’estenosi aòrtica) 
a. Patologia vàlvula aòrtica greu: 
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i. Estenosi aòrtica greu 
ii. Doble lesió aòrtica (amb EA greu) 
b. Patologia mitral quirúrgica associada (si/no) 
c. Patologia de la artèria aorta associada (si/no) 
d. Altres patologies cardíaques associades (si/no) 
e. Malaltia coronària associada (si/no) 
f. Fracció d’ejecció del VE (%) 
i. Sense disfunció greu del VE (FE ≥30%) 
ii. Disfunció greu del VE (FE <30 %) 
g. Escales de risc EuroSCORE (valors) 
i. EuroSCORE I (número) 
ii. EuroSCORE logístic (%) 
iii. EuroSCORE II (%) 
h. Rebutjat per a intervenció, si procedeix pregunta (motiu): 
i. Aorta en porcellana (si/no) 
ii. Comorbiditat (si/no) 
iii. Rebuig del propi pacient (si/no) 
i. Ingressos intercurrents  previs a intervenció, si procedeix 
pregunta (si/no) 
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j. Avançament data intervenció, si procedeix pregunta (si/no) 
k. Èxitus previ a la intervenció, si procedeix pregunta (si/no) 
l. Intervenció realitzada, si procedeix pregunta (si/no) 
m. Temps llista d’espera (des de sessió medico-quirúrgica fins 
intervenció) en setmanes, si procedeix pregunta (si/no) 
n. Tipus de pròtesi aòrtica implantada, en intervinguts: Biològica/ 
Mecànica 
o. Cirurgia mitral associada amb implantació de pròtesi, en operats 
(si/no) 
p. Cirurgia coronària associada, en operats (si/no) 
q. Pròtesi vascular en aorta ascendent, en operats (si/no) 
r. Anul·loplàstia tricúspide associada, en operats (si/no) 
s. Alta registrada, si procedeix la pregunta (si/no) 
t. Temps des de la intervenció a l’alta, si procedeix (si/no) 
u. Èxitus en el primer mes després de la intervenció (si/no) 
v. Èxitus registrat durant el seguiment (si/no) 
w. Viu als 6 mesos (si/no) 
x. Viu als 12 mesos (si/no/ no es sap o NS) 
y. Viu als 24 mesos (si/no/NS) 
z. Viu als 36 mesos (si/no/NS)  
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8. Aspectes ètics i consentiment informat 
Es va demanar  la participació dels pacients després de l’obtenció explícita del 
seu consentiment informat. 
Les dades de l’estudi s’han usat exclusivament per avaluar les hipòtesis i 
objectius plantejats. Altrament l’estudi no va comportar cap intervenció 
addicional a l’assistència habitual dels pacients ni cap interferència en les 
decisions clíniques. 
La recollida de dades, l’enregistrament i el seu anàlisi es van fer seguint de 
forma estricta la normativa vigent (Ley Orgánica 15/1995, de protección de 
Datos de Carácter Personal; Ley 41/2002, básica reguladora de la autonomia 
del paciente y de derechos y obligaciones en materia de información y 
documentación clínica; Ley 14/2007 de investigación biomèdica). Un cop 
recollides les dades es van codificar per assegurar l’absoluta confidencialitat. 
De forma que a cada participant se li va assignar un codi específic únic que 
tenia una clau de connexió en mans de l’investigador; el qual es va 
comprometre a protegir-lo i guardar el secret segons dicta la llei en relació a 
que la preservació de les dades d’identificació personal del individu han de 
mantenir-se separades de les dades de caràcter clínic-assistencial. 
D’altra banda, cal dir que es van obtenir legalment les corresponents llicències 
dels qüestionaris SF-12 i EuroQol 5D-5L. De manera que es va arribar a un 
acord per una llicència gratuïta (no comercial) del SF-12 amb número de 
llicència QM021812 i es va registrar l’estudi en la pàgina web de l’EuroQol 
Foundation Group amb l’ID 3861 per tal de poder administrar de forma gratuïta 
l’EuroQol 5D-5L en format paper als pacients d’aquest estudi. 
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8.1. Aspectes ètics del subestudi genètic 
A tots els participants (casos i controls) de l’estudi principal també se’ls va 
demanar la seva participació en el subestudi genètic mitjançant l’obtenció 
explícita del seu consentiment informat, específic per aquest subestudi 
(veure l’annex). 
De forma anàloga a l’estudi principal, les dades d’aquest subestudi es van 
utilitzar exclusivament per avaluar les hipòtesis i objectius plantejats. 
Altrament el subestudi, a banda  de l’extracció d’una petita mostra de sang 
(tub d’EDTA de 6 mL), no va comportar cap intervenció addicional a 
l’assistència habitual dels pacients ni cap interferència en les decisions 
clíniques. 
L’extracció i processament de les mostres sanguínies, la recollida de les 
dades genètiques, l’enregistrament i el seu anàlisi es van fer seguint de 
forma estricta la normativa vigent (Ley Orgánica 15/1995, de protección de 
Datos de Carácter Personal; Ley 41/2002, básica reguladora de la 
autonomia del paciente y de derechos y obligaciones en materia de 
información y documentación clínica; Ley 14/2007 de investigación 
biomèdica). Un cop recollides les mostres sanguínies es van codificar per 
assegurar l’absoluta confidencialitat. De forma que a cada mostra se li va 
assignar un codi específic únic que tenia una clau de connexió en mans de 
l’investigador; el qual es va comprometre a protegir-lo i guardar el secret 
segons dicta la llei en relació a que la preservació de les dades 
d’identificació personal del individu han de mantenir-se separades de les 
dades de caràcter clínic-assistencial. 
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9. Mida de la mostra 
L’estudi es va realitzar des de l’11 de febrer de 2014 al 14 de Juny de 2016 i es 
va demanar participació a tots els malalts amb EA greu que de forma 
consecutiva es van valorar mensualment a l’HUAVLL per a eventual intervenció 
quirúrgica a l’HUVH. Cada vegada que es va seleccionar un cas es van 
seleccionar d’1 a 3 controls aparellats per edat i gènere, del mateix CAP o ABS 
del cas (la inclusió de controls va finalitzar el 11 d’Abril de 2018). Amb aquest 
sistema s’esperaven seleccionar 100 casos i 300 controls. 
Amb aquest nombre de pacients, la precisió de les estimacions de la 
prevalença dels diferents factors per casos i controls es va calcular (amb un 
risc  α=0,05 i  la prevalença més desfavorable del 50%)  com: 
Casos 
n=z2α . p . q / e2; e=√1,962 . p . q / n ; e = √3,84 . 0,5 . 0,5 / 100 = 0,097; e ± 
9,7% 
Controls 
n=z2α . p . q / e2; e=√1,962 . p . q / n ; e = √3,84 . 0,5 . 0,5 / 300 = 0,056; e ± 
5,6% 
El nombre de pacients de la mostra en cada grup (casos i controls)  per a 
detectar una OR a partir de 2,5 es va calcular (amb un risc α=0,05 i un =0,10) 
a partir de: P2=(P1 * OR) / [1+ P1 * (OR-1)] 
Per una P1 esperada de 0,50 es va estimar que serien necessaris 87 casos i 
261 controls per a detectar una OR de 2,5 o superior.  
Per tant a partir de 100 casos i 300 controls, l’estudi va tenir la suficient 
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potència com per detectar odds ratio (OR) de 2,5 a patir de la situació més 
desfavorable (P1=0,50). 
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10. Anàlisi de les dades 
Es va realitzar una anàlisi en quatre etapes. En primer lloc es va realitzar una 
anàlisi descriptiva de la sèrie de casos d’EA greu. Les variables contínues es 
van caracteritzar amb la mitjana i la desviació típica, i les categòriques 
mitjançant freqüències absolutes i relatives. En segon lloc es va realitzar una 
anàlisi bivariada de l’estudi de casos i controls. En tercer lloc es van construir 
models de regressió logística múltiple per estudiar factors de risc 
cardiovasculars, comorbiditats i puntuació dels tests de qualitat de vida 
associats al risc d’EA greu. En quart lloc es van construir models de regressió 
logística per estudiar la possible implicació de determinats polimorfismes 
genètics al risc d’EA greu. 
10.1 Anàlisi descriptiva de la sèrie de casos d’estenosi aòrtica. 
Es va realitzar una anàlisi univariada de la sèrie de pacients amb EA greu. Es 
van caracteritzar i comparar el subgrup de pacients amb EA greu que va rebre 
tractament quirúrgic en comparació als que van rebre tractament TAVI i els que 
van rebre únicament tractament mèdic. L’existència de diferències entre 
aquests tres grups de pacients per variables qualitatives es van estudiar amb la 
prova de χ2 o la prova exacta de Fisher i per les variables quantitatives es van 
determinar amb la prova t de Student o Kruskall Wallis. Ens els dos casos es va 
acceptar un nivell de significació estadística p< 0,05.  
El risc de mortalitat quirúrgica (mortalitat a un mes de la intervenció) dels casos 
amb EA greu sotmesos a cirurgia de SVA es va estimar utilitzant tres escales 
de risc quirúrgic: l’EuroSCORE, l’EuroSCORE logístic i l’EuroSCORE II. A més, 
es van avaluar els resultats dels casos del subgrup de pacients amb EAo greu 
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que van rebre tractament quirúrgic a partir de la difererència entre la mortalitat 
observada (mortalitat a un mes de la intervenció) amb la mortalitat esperada 
(segons les diferents escales de risc quirúrgic). L’eventual existència de 
diferències entre la mortalitat observada i l’esperada (amb cadascuna de les 
tres escales de risc quirúrgic), es va estudiar mitjançant la prova t de Student 
per cohorts aparellades. 
10.2  Anàlisi bivariada de l’estudi de casos i controls 
Es van estudiar l’associació estadística de la variable dependent  (cas/control) 
amb les  variables qualitatives independents amb la prova de χ2 o el test 
exacte de Fisher, i per a les variables quantitatives independents, la t de 
Student o la prova no paramètrica de Mann-Whitney en cas de no acomplir la 
hipòtesi de normalitat. En els dos casos també es va acceptar un nivell de 
significació estadística p< 0,05.  
La força de l’associació dels FRCV, comorbiditats i test de qualitat de vida amb 
la variable dependent  (cas/control) es va estudiar amb l’odds ratio crua (ORc) 
amb el seu interval de confiança (IC) del 95%. 
10.3 Models de regressió logística de factors de risc 
cardiovasculars, comorbiditats i qualitat de vida associats a 
l’estenosi aòrtica. 
La implicació independent de cada factor al risc de ser cas es va estimar 
mitjançant odds ratio ajustades (ORa) a través de models de regressió logística 
en la qual la variable depenent va ser cas/control i les independents els 
diferents factors de risc, les comorbiditats o el resultat dels tests de qualitat de 
vida. Es van construir quatre tipus de model: (i) model de regressió logística 
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múltiple de FRCV, (ii) model de regressió logística múltiple de comorbiditats; 
(iii) model de regressió logística múltiple del conjunt de FRCV i comorbiditats; 
(iiii) model de regressió logística múltiple dels resultats del test de qualitat de 
visda EuroQol Q5D i S-12 ajustats per edat, sexe i els factors de risc i 
comorbiditats implicats en els models anteriors. 
Per entrar en els models es van considerar les variables amb una associació 
inferior a un p valor <0,2 candidates. L’entrada de les variables candidates es 
va fer mitjançant un model de regressió logística a partir dels algoritmes de 
selecció automàtica de variables cap endavant i cap endarrere. Un cop 
seleccionades les variables candidates es va ajustar novament el model 
provant  aquells factors que quedaren en la zona límit del p valor <0,1. Es van 
estudiar les característiques de calibratge a partir del contrast de Hosmer & 
Lemeshow i el poder de discriminació (estadístic c del AUC). Es van provar 
efectes quadràtics de les variables numèriques i les possibles interaccions. Es 
va considerar un efecte com a significatiu si arribava a un p valor <0,05. Tots 
els càlculs es van realitzar amb el paquet estadístic SPSS 15.0 i R, fixant la 
significació al 0,05.  
A més, es va estudiar la correlació entre les respostes de cada ítem de 
l’EuroQol 5D-5L i entre aquestes i l’EVA de l’EuroQol 5D-DL mitjançant el 
coeficient de correlació de Pearson. 
10.4  Models de regressió logística dels polimorfismes genètics 
associats a l’estenosi aòrtica. 
De forma similar  la implicació independent de cada polimorfisme genètic al risc 
de ser cas es va estimar mitjançant l’odds ratio ajustades (ORa) a través de 
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models de regressió logística en els quals la variable depenent va ser 
cas/control i les independents els diferents polimorfismes genètics junt amb els 
FRCV i altres factors clínics. 
 




1. Descripció de la sèrie de pacients amb estenosi 
aòrtica greu  
Entre l’11 de febrer de 2014 i el 14 de Juny de 2016 es van incloure en 
l’estudi 102 casos. Aquests casos consecutius van ser pacients majors de 
65 anys de les comarques de Lleida que en sessió mèdico-quirúrgica, 
realitzada periòdicament cada 3-4 setmanes a l’HUAVLL, es va considerar 
que tenien una EA greu amb indicació quirúrgica formal amb independència 
de què finalment es decidís o no la seva intervenció quirúrgica. 
En el 76,5% del casos es va decidir realitzar tractament quirúrgic, en el 
7,8% dels casos es va resoldre -una vegada descartada l’opció quirúrgica- 
que eren tributaris de TAVI, i en el 15,7% restant es va convenir que només 
eren tributaris de tractament mèdic. De manera que entre els pacients en 
què es va decidir algun tipus d’intervenció, és a dir en 86 dels 102 casos, el 
90,7% es va considerar tributari de cirurgia de SVA convencional (78 
pacients) i el 9,3% es va concloure que la TAVI era la millor opció 
terapèutica (8 pacients). (Figures 1 i 2)  
L’edat mitjana dels casos va ser de 77,6 ± 5,4 anys. Tanmateix, es van 
trobar diferències estadísticament significatives  (p<0,001) en quant a l’edat 
entre els grups de tractament dels casos (cirurgia convencional, TAVI i 
tractament mèdic); de manera que els pacients del grup Cirurgia  van 
mostrar una edat mitjana de 76,3 ± 5,1, els casos del grup TAVI una edat 
mitjana de 78,3 ± 4,5 i els casos del grup de tractament mèdic una edat 
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mitjana de 83,5 ± 2,6. En quant a la resta de variables antropomètriques, val 
a dir que el 38,3% dels casos van ser dones, el pes dels casos va ser de  77 
± 12,9 Kg (mitjana ± DT) , la talla de 1,6 ± 0,1 m, l’IMC de 29 ± 3,9, el 
perímetre de la cintura de 107,1 ± 8,6 cm, l’ITB de 1,1 ± 0,2, la TAS de 
130,1 ± 19,3 mm Hg, la TAD de 68 ± 10,6 mm Hg. No es van trobar 
diferències estadísticament  significatives quant a aquestes variables 
antropomètriques entre els grups de tractament. Tanmateix, si 
consideràvem les variables categoritzades de l’IMC (normal, sobrepès i 
obesitat), obesitat central (si o no) i control tensional (si o no) no es van 
observar diferències estadísticament rellevants entre els grups de 
tractament. (Taula 1) 
En referència a les diverses variables analítiques estudiades en els controls 
cal dir que els valors de colesterol total van ser de 174,2 ± 42,1 mg/dl, els 
de colesterol LDL de 101 ± 35,1 mg/dl, els de colesterol HDL de 51,1 ± 17 
mg/dl, els de creatinina de 1,1 ± 0,4 mg/dl, els de calci de 9,3 ± 0,4 mg/dl, 
els d’hemoglobina de 13 ± 1,8 g/dl i els d’hematòcrit de 39,9 ± 5,1. Es van 
trobar diferències estadísticament significatives entre els grups Cirurgia, 
TAVI i Tractament Mèdic en quant a les xifres de colesterol total (179,3 ± 
40,7 mg/dl, 147,6 ± 55,6 mg/dl i 160,7 ± 37,2 mg/dl, respectivament; 
p=0,047), les xifres d’hemoglobina (13,3 ± 1,7 mg/dl, 11,9 ± 1,1 mg/dl i 12,4 
± 1,9 mg/dl, respectivament; p=0,017), i els valors de l’hematòcrit (40,5 ± 5, 
37 ± 4,4 i 38 ± 5,4, respectivament; p=0,033). Quant als FRCV l’antecedent 
d’HTA es va demostrar en el 85,3% dels casos, el d’hipercolesterolèmia en 
el 71,6% dels casos, el de nivells de Colesterol-HDL baix en el 34,3% dels 
casos, el de diabetis en el 33,7% dels casos, el d’història familiar de 
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cardiopatia isquèmica en el 25% dels casos i el de tabaquisme en el 38,2% 
dels casos. D’aquests FRCV es van trobar diferències estadísticament 
significatives entre els grups de tractament Cirurgia, TAVI i Tractament 
Mèdic en la prevalença de diabetis (37,7%, 50% i 6,3 %, respectivament; 
p=0,032)  i en la d’història familiar de cardiopatia isquèmica (0%, 0%, i 2%, 
respectivament; p=0,013). (Taula 2) 
Pel que fa a la farmacoteràpia dels casos es va trobar una prevalença de 
tractament amb antidiabètics orals de 31,4%, d’insulina de 9,8%, d’IECA de 
46,1%, d’ARA-II del 29,4%, d’antagonistes del calci de 18,6%, de beta-
bloquejadors de 49%, d’antiarrímics de 5,9%, de digoxina de 3,9%, 
d’estatines de 55,9%, de broncodilatadors de 21,6%, de corticoides 
sistèmics de 2%, de clopidogrel de 6,9%, d’altres antiplaquetaris de 30,4%, 
d’anticoagulants de 30,4%,  de nitrats orals de 11,8%, de fàrmacs 
neurològics del 4,9%, d’altres tractaments farmacològics de 74,5% i 
d’absència de tractament farmacològic del 3,9%. A l’agrupar la 
farmacoteràpia del casos en famílies o grups farmacològics es va observar 
una prevalença de tractament amb antidiabètics en el 32,4% del casos, 
d’antihipertensius del 88,2% del casos, d’antiarítmics del 9,8%, 
d’antiagregants plaquetaris del 36,3%, d’anticoagulants de 30,4%,  de 
nitrats  de 11,8%. Només van mostrar diferències estadísticament rellevants  
entre els grups de tractament (Cirurgia, TAVI i Tractament Mèdic) en la 
prevalença de tractament amb antidiabètics orals (34,6%, 50% i 6,3%, 
respectivament; p=0,042)  i la del grup farmacològic d’antidiabètics (34,6%, 
50% i 6,3%, respectivament; p=0,037). (Taules 3 i 4) 
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Referent a la història cardiològica prèvia dels casos cal assenyalar que el 
92,2% dels casos no van referir o no es va registrar que haguessin patit mai 
un episodi d’EAP o ICC o IC. El 4% del casos va mostrar que havia 
presentat un episodi d’EAP o ICC o IC previ i el 2,9% dels casos dos o més 
d’aquests episodis. El 88% del casos no van mostrar haver patit mai un 
IAM, el 9,8% va presentar un únic IAM previ i el 3,9% dos o més IAM previs. 
El 82,4% del casos van mostrar l’antecedent d’intervencionisme cardiològic 
previ. No es van trobar diferències estadísticament significatives entre els 
grups de tractament en relació amb la història cardiològica prèvia. (Taula 5) 
En relació amb la prevalença d’antecedents patològics (comorbiditats) entre 
els casos es va demostrar una prevalença d’antecedents nefrològics 
(insuficiència renal crònica) de 28,4%, de malaltia pulmonar obstructiva 
crònica de 18,6%, d’altres pneumopaties cròniques d’11,8%, d’accident 
isquèmic transitori (AIT) cerebral de 2%, d’AVC de 8,8%, d’altres patologies 
neurològiques cròniques de l’1%, d’antecedents patològics d’estenosi 
carotídia de 5,9%, d’arteriopatia  perifèrica de 2,9%, d’antecedents 
patològics endocrins de 6,9% (hipotiroïdisme 3,9%, hipertiroïdisme d’1%, 
altres antecedents patològics endocrins 2%), d’antecedents digestius de 
17,6%, de mobilitat molt reduïda de 3,9% i d’antecedents de neoplàsia 
maligna de 12,7%. No es van trobar diferències estadísticament 
significatives de prevalença de comorbiditats entre els grups de tractament 
(Cirurgia, TAVI i tractament mèdic); encara que gairebé es va arribar a la 
significació estadística (p=0,052) en els antecedents de neoplàsia maligna 
(9%, 37,5% i 18,8%, respectivament). (Taula 6) 
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Referent a la situació clínica cardiològica del casos el 27,5% van mostrar 
fibril·lació o aleteig auriculars, el 2% portaven implantat un marcapàs i l’1% 
van mostrar altres alteracions del ritme cardíac. A més la fracció d’ejecció 
del VE dels casos vas ser del  58,9 ± 13,3% amb disfunció greu del VE en el 
4,9% del pacients, la prevalença de casos amb angina CCS 1, CCS 2, CCS 
3, CCS >2 o CCS > 1 va ser de 73,5%, 19,6%, 6,9%, 6,9% i 26,5%, 
respectivament, i la prevalença de casos amb classe funcional NYHA I, 
NHYA II, NYHA III, NYHA IV, NYHA > II i NYHA > I va ser de 10,8%, 50%, 
38,3%, 1%, 39,2% i 89,2%, respectivament. Tampoc es van trobar 
diferències estadísticament significatives entre els grups de tractament en 
relació a la situació cardiològica. (Taula 7) 
Respecte als valors dels 5 ítems del qüestionari EQ 5D en els casos val a 
dir que es va representar amb un 1 l’absència del problema i amb un 5 que 
el problema estava molt present (ordre de gradació). L’EVA o puntuació 
global o sumària de salut estava ordenada des de 0 (pitjor qualitat de vida 
possible) a 100 (millor qualitat de vida possible) i també es va categoritzar 
en <50, 50-74 i 75-100. A més, es van calcular les utilitats del qüestionari 
EuroQol 5D-5L a partir de la versió espanyola d’equivalències entre les 
respostes als diferents ítems o preguntes i les utilitats. Val a dir que una 
utilitat igual a 1 es defineix com el millor estat de salut possible, una utilitat 
igual a 0 implica la mort, i que pot haver utilitats negatives que mostren 
estats de salut pitjors que la pròpia mort si totes les respostes a les 
qüestions o ítems obtenen la resposta més negativa, és a dir el valor 5. Els 
ítems mobilitat, cura personal, activitats, dolor i ansietat dels controls van 
mostrar els valors 2,4 ± 1;  1,6 ± 0,9;  2,3 ± 1,1;  2,3 ± 1,1; 2 ± 1, 
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respectivament. No es va trobar diferències significatives quant als valors 
dels ítems entre els grups de tractament dels casos. L’EVA dels casos va 
mostrar una puntuació de 55,8 ± 17,6 (EVA <50 en 1,1% dels casos, EVA 
50-74 en 78,7% dels casos i EVA 75-100 en 20,2% dels casos) sense 
mostrar diferències estadísticament rellevant entre els grups de tractament. 
Les utilitats de l’EuroQol 5D-5L dels controls van mostrar una mitjana de 0,7 
± 0,2 i una mediana de 0,69 [0,52 - 0,83] però tampoc es van trobar 
diferències estadísticament rellevants entre els grups de tractament dels 
casos. (Taula 8) 
Pel que respecta al qüestionari de qualitat de vida SF-12 val a dir que el 
resultat de les respostes del qüestionari s’ha d’interpretar amb relació amb 
l’enunciat de cadascun dels ítems i que té poca importància l’avaluació de 
cada pregunta de forma aïllada. De fet el que té més rellevància és la 
valoració de les dimensions físiques i mentals a través del càlcul dels 
components sumaris físic (PCS) i mental (MCS) mitjançant un algoritme a 
partir de les respostes a cadascun dels ítems o qüestions.  No és van trobar 
diferències estadísticament significatives en relació als valors atorgats a les 
respostes a cadascun dels ítems entre els grups de tractament dels casos. 
D’altra banda, els components sumaris físic i mental dels casos van mostrar 
un valor de 34 ± 7,9 i 39,9 ± 9,1; respectivament. A més, tampoc no es van 
demostrar diferències significatives en els components sumaris entre els 
grups de tractament dels casos. (Taules 9 i 10) 
En el 61,8% dels casos es va observar una EA greu pura i el 38,2% una EA 
greu amb un grau d’insuficiència aòrtica major que mínima o lleu (doble 
lesió aòrtica). D’altra banda es va trobar que hi havia patologia valvular 
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mitral amb criteris quirúrgics (en el contexte clínic dels casos amb EA greu) 
en el 15,7% dels casos, que hi havia patologia important de la aorta 
associada  en el 4,9% dels casos i que s’associaven altres patologies 
cardíaques significatives en el 12,7% del casos i que es va trobar malaltia 
coronària significativa en el 28,4% dels casos. En la comparativa entre els 
grups de tractament dels casos es van trobar diferències significatives quant 
a la prevalença de patologia mitral quirúrgica associada (11,5% en grup 
Cirurgia, 12,5% en grup TAVI i 37,5% en grup tractament mèdic; p=0,033). 
(Taula 11) 
Referent al càlcul del risc quirúrgic en cadascun dels casos segons les 
diferents escales de risc EuroSCORE, val a dir que la mitjana dels valors de 
l’EuroSCORE I va ser de 8 ± 2,3, de 12,3 ± 11,5 en l’EuroSCORE I logístic i 
de 4,4 ± 4,9 en l’EuroSCORE II. Es van trobar diferències estadísticament 
significatives entre els diferents grups de tractament en els valors mitjans de 
l’EuroSCORE I (7,8 ± 2,3 en grup Cirurgia,  8,1 ± 2,4 en grup TAVI i 9,3 ± 
1,6 en grup Tractament Mèdic; p=0,018) i els valors mitjans de 
l’EuroSCORE I logístic  (11,1 ± 10,9 en grup Cirurgia,  18,4 ± 19,8 en grup 
TAVI i 15,2 ± 8 en grup Tractament Mèdic; p=0,019) però no en els de 
l’EuroSCORE II. El cribatge de fragilitat en els casos mitjançant el test de 
fragilitat 5-meter gait speed test va mostrar que el 76,3% del casos 
mostrava fragilitat (definida com a temps de realització del test de fragilitat 
5-meter gait speed test superior a 6 segons) amb un temps mitjà de 
realització del temps de fragilitat de 10 ± 11,1 segons. Entre els grups de 
tractament no es van trobar diferències estadísticament significatives  quant 
a la prevalença de fragilitat segons el 5-meter gait speed test (freqüència 
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relativa de fragilitat de 0,758 en el grup Cirurgia, de 0,6667 en el grup TAVI i 
0,8333 en el grup Tractament Mèdic) ni en el temps mitjà de realització 
d’aquest test. (Taula 12 i Figura 3) 
Pel que fa a les decisions terapèutiques adoptades cal dir que dels 102 
casos d’EA greu quirúrgica inclosos en l’estudi 78 casos (76,47% del total 
de casos) van ser acceptats per a Cirurgia convencional de SVA i 24 casos 
(23,53% del total de casos) van ser rebutjats per a Cirurgia convencional. 
Entre els casos rebutjats per a Cirurgia convencional 8 casos van ser 
considerats i acceptats per a TAVI (7,84% del total de casos i 33,33% dels 
casos rebutjats per a Cirurgia convencional) i els 16  casos restants 
(15,69% del total de casos i 66,66% dels casos rebutjats per a Cirurgia 
convencional) van ser exclusivament tributaris de tractament mèdic. Entre 
els 78 casos del grup Cirurgia es van arribar a operar 76 casos (97,44% 
dels casos del grup Cirurgia) perquè 2 casos van morir en llista d’espera 
quirúrgica. En 6 dels 8 casos del grup TAVI (75% dels casos del grup TAVI) 
es va implantar una vàlvula aòrtica mitjançant TAVI i en 2 dels casos no es 
va poder implantar perquè els pacients van morir en llista de espera de 
TAVI (25% dels casos del grup TAVI). (Figura 4) 
Tenint en compte que els pacients rebutjats per a Cirurgia poden ser 
rebutjats per més d’un únic motiu, val a dir que en el 20,83% dels casos van 
ser rebutjats per la presència d’aorta en porcellana, el 87,5% per 
comorbiditat greu i el 16,67% per decisió del propi pacient. Dels pacients 
tributaris de TAVI el 50% (4 casos) tenien la presència d’aorta en porcellana 
com a causa de rebuig i el 100% (8 casos) tenien al menys una comorbiditat 
greu. Entre els pacients del grup Tractament Mèdic la causa de rebuig per a 
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Cirurgia convencional va ser la objectivació d’aorta en porcellana en el 6,3% 
dels casos, la demostració de comorbiditat greu en el 81,3% dels casos i la 
decisió del propi pacient en el 25% dels casos. Es van trobar diferències 
estadísticament significatives en la prevalença d’aorta en porcellana com a 
causa de rebuig de Cirurgia entre el grup TAVI i el grup Tractament Mèdic 
(50% versus 6,3%, p=0,028). (Taula 13) 
Dels casos acceptats per a intervenció (Cirurgia o TAVI) i finalment 
intervinguts, és a dir acceptats per a Cirurgia convencional o remesos a 
TAVI, el 15,9%, el 36,6% i el 47,6% van ser considerats urgents, electius o 
preferents quant al grau d’urgència de la intervenció, respectivament. D’altra 
banda, no es van trobar diferències significatives en el grau d’urgència 
d’intervenció entre el grup Cirurgia i el grup TAVI (intervingut o només 
acceptat per intervenció). La raó de la urgència (urgent o preferent) en els 
casos intervinguts (grup Cirurgia més grup TAVI) va ser anatòmica, 
EAP/ICC/ICC, angina, síncope o altres en el 19,2%, 48,1%, 15,4%, 9,6% i 
7,7% dels casos; sense trobar-se diferències estadísticament significatives 
entre els grups d’intervenció. (Taula 13) 
Entre els pacients assignats als grup d’intervenció (grup Cirurgia i grup 
TAVI)  el 10,5% van ser ingressats de forma intercurrent abans de la 
cirurgia o de l’èxitus (en el cas dels morts en llista d’espera) però sense 
trobar-se diferències estadísticament rellevants entre el grups Cirurgia i 
TAVI. L’avançament de la data d’intervenció va donar-se en el 5,8% dels 
casos dels  grups d’intervenció sense demostrar-se cap diferència 
estadísticament significativa entre els grups. (Taula 14) 
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L’èxitus previ a la intervenció en el grup de casos per a intervenció (grup 
Cirurgia i grup TAVI) va ser d’un 3,9% però entre els dos grups d’intervenció 
es van trobar diferències estadísticament significatives (2,6% versus 25%, 
p=0,004). (Taula 14) 
Es van intervenir el 97,4% dels casos del grup Cirurgia  i el 75% dels casos 
del grup TAVI amb diferències estadísticament rellevants entre ambdós 
grups (p=0,004). A més, el temps mitjà per a la intervenció dels casos dels 
grups d’intervenció (grups Cirurgia i TAVI) va ser de 12,3 ± 12,6 setmanes. 
Tanmateix, es van objectivar diferències estadísticament importants quant al 
temps en setmanes en llista d’espera entre els casos dels grup Cirurgia i del 
grup TAVI (11,2 ± 10,5 setmanes versus 26,3 ± 25,6 setmanes, p=0,049). 
(Taula 14) 
Es van arribar a intervenir el 95,3% dels casos assignats a algun dels grups 
d’intervenció (Cirurgia o TAVI) però es van trobar diferències 
estadísticament significatives entre ambdós grups d’intervenció quant a la 
realització final de la intervenció amb implantació d’una pròtesi aòrtica 
(97,4% versus 75%, p=0,004). El 93,9% dels casos intervinguts van rebre la 
implantació d’una biopròtesi i només el 6,1% van rebre una pròtesi 
mecànica. En concret al 93,4% dels casos del grup Cirurgia i al 100% dels 
casos del grup TAVI intervinguts se’ls va implantar una biopròtesis i al 6,6% 
dels casos del grup Cirurgia se’ls va implantar una pròtesi mecànica. Sense 
trobar-se diferències estadísticament rellevants referent al tipus protètic 
entre grups (p=0,517). (Taules 14 i 15) 
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Els casos intervinguts mitjançant cirurgia  van rebre una pròtesi mitral en un 
6,6%, bypass coronari en un 17,1%, pròtesi vascular en aorta ascendent en 
un  3,9% i anul·loplàstia de la tricúspide en un 3,9%. (Taula 15) 
Referent a altres variables de resultats val a dir que el temps mitjà entre la 
intervenció (cirurgia convencional o TAVI) i l’alta, és a dir el temps d’ingrés 
hospitalari en el Servei de Cirurgia Cardíaca de l’HUVH, va ser de 13,1 ± 
7,3 dies i no es van trobar diferències estadísticament importants entre el 
grup Cirurgia convencional o el grup TAVI. (Taula 16) 
La mortalitat dels casos des de la inclusió a l’estudi (èxitus en el registre) i 
fins a un seguiment màxim de 36 mesos va ser del 24,5% (incloent els 
casos morts en llista d’espera d’intervenció). A més, es van trobar 
diferències estadísticament significatives quant a freqüència d’èxitus en el 
registre entre els grups Cirurgia, TAVI i Tractament Mèdic (15,4% versus 
25% versus 68,8%, respectivament; p<0,001). (Taula 16) 
Quant a la destinació dels casos dels grups d’intervenció (incloent els 
pacients morts en llista d’espera) cal dir que no es van trobar diferències 
estadísticament significatives entre els casos del grup Cirurgia i els casos 
del grup TAVI. De manera que van marxar a domicili després de la 
intervenció el 87% dels casos del grup Cirurgia i el 75% dels casos del grup 
TAVI. A més, van anar respectivament a algun altre hospital o a un  centre 
sociosanitari el 3,9% o el 2,6% dels casos del grup Cirurgia, i cap dels 
pacients tractats mitjançant TAVI. Van cursar èxitus en el registre el 5% dels 
casos del grup Cirurgia i el 25% dels casos de TAVI (incloent els pacients 
morts en llista d’espera). (Taula 16) 
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D’altra banda la mortalitat a 30 dies en els casos dels grups d’intervenció va 
ser del 3,7%, sense trobar-se diferències estadísticament rellevants entre el 
grup Cirurgia i el grup TAVI (3,9% versus 0%, p=0,620). (Taula 16) 
Els resultats del tractament del grup Cirurgia, és a dir la taxa d’èxitus 
observat a 1 mes de la cirurgia del 3,95%, es van comparar amb les taxes 
d’èxitus esperades segons les diferents escales de risc EuroSCORE 
(EuroSCORE 7,75%, EuroSCORE logístic 10,79% i EuroSCORE II 4,50%). 
De forma que no es van trobar diferències estadísticament significatives 
entre la mortalitat observada en el grup Cirurgia i la mortalitat esperada 
segons les escales de risc EuroSCORE (diferència 3,80%; límit inferior -
8,23% i límit superior 0,64%; p=0,052) i EuroSCORE II (diferència 0,55%; 
límit inferior -5,17% i límit superior 4,06%; p=0,812). Tanmateix, si que es 
van trobar diferències significatives si la compararació dels resultats del 
grup Cirurgia es realitzava amb l’escala de risc EuroSCORE logistic 
(diferència 6,84%; límit inferior 11,78 i límit superior 1,91; p=0,007). De 
manera que es va observar un millor resultat quirúrgic observat respecte al 
previst segons l’escala EuroSCORE logístic. (Taula 17) 
La variabilitat de la mortalitat observada en el grup Cirurgia i la variabilitat de 
la mortalitat esperada segons les diferents escales de risc es mostren de 
manera visual en un gràfics de barres d’error. (Figura 5) 
En relació amb la supervivència dels casos a 6, 12, 24 i 36 mesos de 
seguiment des de la inclusió en l’estudi val a dir que no es van trobar 
diferències estadísticament significatives entre els grups de tractament 
quant a la supervivència acumulada a 6 mesos (89,7%, 100% i 87,5% dels 
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pacients vius segons els grups de tractament Cirurgia, TAVI i Tractament 
Mèdic). 
Als 12 mesos si que es van trobar diferències de supervivència acumulada 
estadísticament rellevants entre els grups de tractament (p=0,040). De 
manera que 88,5%, el 75% i el 56,3% dels casos dels grups de tractament 
Cirurgia, TAVI i tractament mèdic es va trobar que estaven vius als 12 
mesos  i  només no es coneixia la sort d’un dels casos del grup de 
tractament mèdic. Anàlogament es van trobar diferències de supervivència 
acumulada als 24 mesos de seguiment entre els diferents grups de 
tractament (p=0,035). Així que el 84,6%, el 75% i el 25% dels casos dels 
respectius grups de tractament van registrar-se com a vius i només no es 
coneixia si era viu o mort un cas del grup de Cirurgia i altres dos casos del 
grup de tractament mèdic. Com que només 44 dels 78 pacients del grup 
Cirurgia, 2 dels 8 pacients del grup TAVI i 15 dels 16 del grup Tractament 
Mèdic van arribar als 36 mesos de seguiment clínic, degut a que el 
seguiment clínic es va aturar abans dels 24 mesos d’incloure el darrer cas, 
els resultats comparatius de mortalitat a 36 mesos no resulten 
estadísticament significatius. Malgrat que clínicament si que persisteixen les 
diferències entre els grups de tractament de forma anàloga a la observada 
als 12 i 24 mesos de seguiment clínic. (Taula 18) 
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2. Anàlisi bivariada de l’estudi de casos i controls 
Entre l’11 de febrer de 2014 i el 14 de Juny de 2016 es van incloure 102 casos 
en l’estudi. La inclusió a l’estudi dels 221 controls va finalitzar l’11 d’abril de 
2018. Per cada cas es van incloure entre 1 i 3 controls, amb una mitjana de 
2,17 controls per cada cas, aparellats per gènere i per edat (± 5 anys) i del 
mateix àmbit d’Atenció Primària de cadascun dels casos. El 21,57%, el 40,2% i 
el 38,24% dels casos van tenir 1, 2 o 3 controls aparellats, respectivament. 
(Figures 6 i 7) 
No es van trobar diferències significatives quant al gènere entre casos i controls 
de forma que hi havia 131 dones que representaven el 40,6% de la mostra. 
(Taula  19 i Figura 8) 
L’edat mitjana dels casos va ser de 77,6 anys i de 75,5 anys en els controls; 
trobant-se diferències estadístiques significatives (p=0,003). Si agrupem als 
pacients en grups d’edat de 65-69, 70-74 , 75-79, 80-84 o 85 o més anys, es 
mantenen les diferències estadístiques entre ambdós grups (p=0,003), també si 
agrupem els pacients en dos grups d’edat, de 65-75 anys i > 75 anys 
(p=0,001). De totes formes donat que l’aparellament per edat va ser de ± 5 
anys, la diferència de 2,1 anys entre els casos i controls no sembla clínicament 
rellevant malgrat si ho sigui estadísticament. (Taules 19 i 20 i Figura 9) 
Respecte a les variables antropomètriques val a dir que el pes mitjà que es va 
situar en 75,4 Kg i l’alçada mitjana que va ser de 1,6 metres (i  per tant l’IMC 
mitjà va ser de 28,6 Kg/m2) no van ser estadísticament diferents entre els casos 
i els controls;  encara que l’IMC mitjà va ser quelcom superior en els casos. A 
més, tant els casos com el controls van tenir de mitjana un grau elevat de 
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sobrepès o obesitat; de forma que només el 18,2 % dels casos i un 20,9% dels 
controls van presentar un IMC <25 kg/m2 (pes normal, segons l’IMC 
categoritzat), sense diferències entre els dos grups. El perímetre abdominal o 
perímetre de la cintura es va trobar que era estadísticament superior (p=0,003) 
entre els casos (107 ± 8,6 cm) que entre els controls (102,9 ± 11 cm). De forma 
que es van trobar diferències estadísticament significatives (p=0,024) quant a la 
presència d’obesitat central entre el grup de casos (83,3%) i el grup de controls 
(67,3 %). D’altra banda, no es van trobar diferències estadísticament rellevants 
entre casos i controls en quant al valor de l’ITB (mitjana d’1,1 ± 0,2 tant en 
casos com en controls) o a la presència  o no d’un ITB patològic <0,9 (8,9% del 
casos i 15,2% dels controls).  Les tensions arterials registrades, tant sistòlica 
com diastòlica, van ser inferiors entre els casos que entre els controls 
(diferències estadísticament significatives entre la TAS dels casos amb mitjana 
de 130,1 ± 19,3 mm Hg i  la TAS dels controls amb mitjana de 136,6 ± 13,1 mm 
Hg, p=002;  i entre la TAD dels casos amb mitjana de 68 ± 10,6 mm Hg i la 
TAD dels controls amb mitjana de 75,2 ± 10,1 mm Hg, p<0,001) i el bon control 
tensional, definit com a TAS ≤140 mm Hg o TAD ≤90 mm Hg, va ser superior 
entre els casos respecte dels controls (55,7% versus 38%, p=0,004). (Taules 21 i 22 
i  Figures 10 a 16) 
Entre les variables analítiques analitzades es van trobar diferències 
estadístiques amb nivells superiors de Colesterol total (p=001) i de Colesterol-
LDL (p=003) i amb nivells inferiors de Colesterol-HDL (p=004) entre els controls 
respecte als casos; de manera que els casos (colesterol total 174,2 ± 42,1 
mg/dL, colesterol LDL 101 ± 35,1 mg/dL, colesterol HDL 51,1 ±  17 mg/dL) van 
presentar un millor perfil lipídic que els controls (Colesterol total 189,7 ± 37 
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mg/dL, Colesterol-LDL 111,9 ± 29,4 mg/dL, Colesterol-HDL 54,9 ±  13,9 
mg/dL). També es van trobar diferències estadísticament rellevants en relació 
als nivells sanguinis de creatinina amb valors més elevats entre els casos que 
entre els controls (1,1 ± 0,4 mg/dL  versus 1 ± 0,3 mgr/dL; p=0,014). Els nivells 
de calci no van ser estadísticament diferents entre casos i controls. D’altra 
banda, tant l’hemoglobina com l’hematòcrit es van trobar que eren inferiors, de 
forma estadísticament rellevant (p<0,001 i p<0,001, respectivament), entre els 
casos comparat als controls. De forma que la prevalença d’anèmia (definida 
com hemoglobina <13 g/dL en homes i hemoglobina <12 g/dL en dones) va ser 
significativament major entre els casos que entre els controls (37,3% versus 
13,3%; p<0,001). (Taula 23 i figures 11 a 17) 
En relació al consum de tabac (tabaquisme actual o previ) com a FRCV es van 
observar diferències rellevants des del punt de vista estadístic (p=0,020)  quant 
a la prevalença en casos (38,2%) en comparació a la prevalença en controls 
(25,4%). Els casos respecte als controls van tenir significativament més 
antecedents d’HTA (85,3% versus 70,3%; p=0,004), hipercolesterolèmia (71,6 
versus 51,2; p=0,001), i nivells de colesterol-HDL baix (34,3% versus 19,1%, 
p=0,003). D’altra banda, no es van trobar diferències estadísticament 
significatives entre casos i controls quant a la prevalença d’obesitat (43,1% 
versus 34%, p=0,116), diabetis (33,7% versus 28,8%, p=0,383) i història 
familiar de cardiopatia isquèmica documentada (8,1% versus 8,4%, p=0,833). 
(Taula 24 i Figures 18 a 22) 
Els casos van ser tractats farmacològicament amb prevalença significativament 
major que els controls amb antidiabètics orals, ARA II, beta-bloquejadors, 
antiarítmics, diürètics, estatines, clopidogrel, anticoagulants orals, nitrats i altres 
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fàrmacs. A més, una vegada es van agrupar els tractaments per famílies 
farmacològiques en antidiabètics (antidiabètics orals més insulina), 
antihipertensius (IECA, ARA-II, antagonistes del calci i beta-bloquejadors), 
antiarítmics (antiarítmics i digoxina), antiplaquetaris (clopidogrel i altres 
antiplaquetaris), anticoagulants (anticoagulants orals i heparina), i nitrats 
(nitrats i nitroglicerina ev) es van seguir determinant  diferències 
estadísticament significatives per cadascuna de les famílies de fàrmacs en 
quant a una major prevalença de tractament farmacològic entre els casos 
respecte dels controls (p <0,05). (Taules 25 i 26) 
Entre els casos va haver més antecedents d’història cardiològica de forma que 
els casos en comparació amb els controls van tenir més freqüència d’algun 
episodi previ d’EAP, ICC o IC (p=0,016), d’IAM (p=<0,001) i d’intervencionisme 
cardiològic previ (p<0,001). (Taula 27) 
En relació als antecedents patològics i les comorbiditats val a dir que els casos 
respecte dels controls van mostrar un major percentatge d’antecedents 
d’insuficiència renal crònica (28,4% vs. 8,1%, p<0,001) i d’antecedents de 
patologia respiratòria crònica; de manera que dels casos el 18,6% van tenir 
l’antecedent de MPOC amb tractament broncodilatador o corticoide i el 11,8% 
l’antecedent d’altres patologies respiratòries i aquest percentatges van ser 
superiors als dels controls (11,9% i 7,6%, respectivament) de forma 
estadísticament significativa (p=0,049). A més, el ritme cardíac sinusal normal 
va ser significativament més freqüent entre els controls que entre els casos 
(90% vs. 69,6%, p=<0,001). També es va observar una major prevalença 
d’AVC i d’arteriopatia carotídia (estenosi carotídia) entre els casos comparats 
als controls (8,8% vs. 2,4% i 5,9% vs. 0,5%, respectivament). De la mateixa 
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manera, es van determinar diferències estadísticament significatives quant a 
una menor mobilitat reduïda entre els casos en comparació amb els controls 
(3,9% vs. 12,4%, p=0,017). Tanmateix, no es van trobar diferències 
estadísticament rellevants entre casos i controls en quant als antecedents 
d’arteriopatia perifèrica, patologia endocrina o digestiva, i neoplàsia maligna. 
(Taula 28) 
Pel que fa a la situació clínica cardiològica, l’angina d’esforç amb una classe 
funcional de grau superior a 1 de la CCS, o sigui amb presència d’angina 
davant de qualsevol grau d’esforç i inclús de repòs,  va ser més prevalent entre 
el casos que entre els controls (26,5% vs. 16,7%, p=0,050) i la dispnea es va 
presentar amb una classe funcional més elevada en els casos comparats als 
controls (NYHA CF III-IV: 39,3% vs. 7,7%, p=<0,001). Així mateix, la major 
parts dels controls van presentar una classe funcional I de la NYHA (80,6%), en 
canvi només el 10,8% dels casos van presentar aquesta classe funcional tan 
bona (és a dir, amb absència de dispnea amb l’activitat quotidiana i ordinària); 
aquestes diferències en quant al grau de classe funcional de la dispnea segons 
la NYHA van ser estadísticament significatives (p<0,001). (Taula 29 i Figures 29 i 30) 
Respecte al qüestionari de qualitat de vida associada a la salut EuroQol 5D-5L 
que es va administrar a la mostra de l’estudi es van determinar diferències 
estadísticament significatives entre els casos i els controls, en cadascuna de 
les 5 escales del qüestionari i també en la puntuació de salut sumària. De fet, 
es va registrar que els casos respecte als controls tenien una pitjor mobilitat, 
cura personal, desenvolupament de les activitats quotidianes, més dolor i major 
ansietat (p <0,05). Pel que respecta als 5 ítems o escales del qüestionari val a 
dir que es va representar amb un 1 l’absència del problema i amb un 5 que el 
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problema estava molt present. De manera que les diferències dels valors de 
cadascun dels ítems, expressats en mitjana ± desviació típica, entre casos i 
controls respecte a la mobilitat, la cura personal, les activitats quotidianes, el 
dolor i la ansietat van ser de 2,4 ± 1 vs. 1,5 ± 0,9; 1,6 ± 0,9 vs. 1,2 ± 0,7;  2,3 ± 
1,1 vs. 1,4 ± 0,9; 2,3 ± 1,1 vs. 1,9 ± 0,9; 2 ± 1 vs. 1,4 ± 0,8; respectivament. 
Anàlogament es van trobar diferències estadísticament rellevants entre casos i 
controls respecte a la puntuació sumària de salut, de forma que els controls van 
presentar una millor puntuació que els casos (67,9 ± 21,9 vs. 55,8 ± 17,6; 
p=<0,001). Aquesta puntuació sumària de salut es va obtenir de l’EVA 
ordenada de 0 (pitjor qualitat possible) a 100 (millor qualitat possible). D’altra 
banda, utilitzant aquesta puntuació sumària o global es van classificar els casos 
i controls en 3 grups: puntuació global < 50, puntuació global de 50-74 i 
puntuació de 75-100; de forma que entre els controls la qualitat de vida de 75-
100 punts (grup amb millor qualitat de vida) era més prevalent que entre els 
casos (47,9% vs. 20,2%). (Taules 30 i 31 i  Figures 32 i 33) 
A propòsit del càlcul de les diferències entre utilitats del qüestionari EuroQol  
5D-5L dels casos en comparació amb els controls no cal dir que aquest càlcul 
és va poder fer una vegada trobada la versió espanyola d’equivalències entre 
les respostes i les utilitats. D’altra banda, una utilitat igual a 1 es defineix com el 
millor estat de salut imaginable i correspon a que  totes les respostes siguin les 
més positives i una utilitat igual a 0 implica la mort; però pot haver també 
utilitats inferiors a 0 que indiquen l’existència d’estats de salut pitjors que la 
mort, això podria passar amb totes les respostes del qüestionari en la pitjor de 
les possibilitats o resposta més negativa. D’aquesta forma es van observar que 
els controls van obtenir un estat de salut estadísticament millor (p<0,001) que 
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els casos, amb una utilitat mitjana de 0,8 ± 0,2 vs. 0,7 ± 0,2 i una mediana amb 
rang interquartílic de 0,9 [0,8 - 1] i 0,7 [0,5 – 0,8], respectivament. Tot i que es 
va poder observar que entre els controls havia alguns individus amb un estat de 
salut molt precari (van haver 3 controls amb una valoració d’utilitats de l’EQ-5D 
inferior a 0), en general els controls van presentar una distribució superior de 
les utilitats que entre els casos; denotant així una millor qualitat de vida 
associada a la salut. (Taula 32 i Figura 33) 
Pel que respecta al qüestionari de qualitat de vida associada a la salut SF-12 
v2 es van observar diferències estadísticament significatives (p<=0,001) entre 
els casos i els controls per cadascuna de les preguntes del qüestionari. En 
qualsevol cas, les respostes a les preguntes del qüestionari s’han d’interpretar 
amb relació a l’enunciat de cadascuna de les preguntes; per exemple, en la 
primera pregunta l’enunciat és (GH1): En general, diríeu que la vostra salut és: 
1 (excel·lent), 2 (molt bona), 3 (bona), 4 (regular)  o 5 (dolenta). Així i tot, no té 
molta rellevància l’avaluació de cadascuna de les preguntes de manera aïllada 
sinó que hi ha un algoritme que a partir de les respostes a cadascuna de les 
preguntes determina una valoració per a la dimensió física y per a la dimensió 
mental. En efecte, a l’estudi es van calcular els components PCS i MCS, del 
qüestionari SF-12 v2 tant en casos com en controls.  També es van calcular de 
manera anàloga les dimensions dels 8 dominis del qüestionari a partir de les 
respostes. (Taules 33 i 34) 
En els resultats de les 8 dimensions en que es classifiquen les 12 preguntes del 
qüestionari SF-12v2 val a dir que els casos van mostrar valors inferiors als del 
controls del l’estudi. Així que van mostrar una pitjor valoració els casos 
respecte del controls en les dimensions Funció Física (31,9 ± 9,2 vs. 45,5 ± 
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11,9; p<0,001), Rol Físic (25,7 ± 3,6 vs. 29,5 ± 3,7; p<0,001), Dolor Corporal 
(40,5 ± 12,4 vs. 48,8 ± 11; p<0,001), Salut General (36,8 ± 8,5 vs. 46,4 ± 9,7; 
p<0,001), Vitalitat (44,1 ± 12,8 vs. 53,1 ± 13,8; p<0,001), Funció Social (43,7 ± 
10,9 vs. 53,5 ± 8,1; p<0,001), Rol Emocional (21,4 ± 4,7 vs. 23,8 ± 3,2; 
p<0,001) i Salut Mental (45 ± 12 vs. 53,4 ± 10,8; p<0,001). Així mateix en els 
components sumaris es van determinar diferències estadísticament 
significatives entre ambdós grups, de manera que els controls van obtenir una 
menor valoració del component físic (34 ± 7,9 vs. 43,9 ± 9,8; p<0,001) i del 
component mental (39,9 ± 9,1 vs. 45,7 ± 7,6; p<0,001) que els casos. (Taula 34)  
D’altra banda, es va estudiar la força de l’associació dels FRCV, comorbiditats i 
resultats dels test de qualitat de vida amb l’EA greu amb l’odds ratio crua (ORc) 
amb el seu interval de confiança (IC) del 95%. 
La magnitud de l’associació dels FRCV que van mostrar una associació 
estadísticament significativa (p-valor <0,05) amb l’EA greu van ser l’obesitat 
central (ORc=2,43; IC95% 1,11–5,34), la hipertensió arterial (ORc=2,45; IC95% 
1,31–4,56), el tabaquisme (ORc=1,82 IC95% 1,10–3,02), la hipercolesterolèmia 
(ORc=2,40 IC95% 1,44–3,99) i les xifres de Colesterol-HDL baixes (ORc=2,21 
IC95% 1,29–3,77). Tanmateix, els FRCV que no van mostrar una associació 
estadísticament rellevant amb l’EA van ser l’obesitat (ORc=1,35 IC95% 0,69–
2.67) i la diabetis (ORc=1,26 IC95% 0,75 – 2,09).(Taula 35) 
En el cas de les Comorbiditats la força de l’associació, estadísticament 
significativa (p-valor<0,05),  amb l’EA greu van ser l’AVC (ORc=3,97 IC95% 
1.29–12,16), l’arteriopatia carotídia (estenosi carotídia) (ORc=3,06 IC95% 
1,55–110), la insuficiència renal crònica (nefropatia)  (ORc=5,05 IC95% 2,60–
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9,82), els nivells d’hemoglobina (ORc=0,74 IC95% 0,63–0,85), i l’hematòcrit 
(ORc=0,91 IC95% 0,87–0,96). La MPOC i la patologia endocrina no van 
mostrar una associació estadísticament significativa i les seves ORc (IC95%) 
van ser de 1,69 (0,88 – 3,20) i 0,57 (0,24 – 1,37, respectivament.(Taula 36) 
Les ORc (IC95%) dels diferents ítems, de l’EVA i de les utilitats de l’EQ-5D van 
mostrar la magnitud de l’associació, estadísticament significativa (p≤0,001), 
amb l’EA greu; de forma que en l’ítem 1 (Mobilitat)  va ser de 2,37(1,83-3,08), 
en l’ítem 2 (Cura personal) de 1,62 (1,21-2,19), en l´ítem 3 (Activitats) de 2,53 
(1,93 - 3,33), en l’ítem 4 (Dolor) de 1,48 (1,16-1,88), en l’ítem 5 (Ansietat) de 
1,77 (1,36 - 2,32), en l’EVA de 0,97 (0,96-0,99) i en les utilitats de 0,06 (0,02-
0,18).(taula 37) 
La força de l’associació, estadísticament significativa (p<0,001), dels diferents 
ítems i dels components sumaris físic i mental del qüestionari de salut SF-12  
amb l’EA greu segons les ORc (IC95%)  va ser l’ítem GH01 (ORc=3,39 IC95% 
2,31-4,99), l’ítem PF02 (ORc=0,27 IC95% 0,19-0,39),  l’ítem PF040 (ORc=22 
IC95%0,15-0,34), l’ítem RP02 (ORc=0,16 IC95% 0,09-0,28), l’ítem RP03 
(ORc=0,13 IC95% 0,07-0,22), l’ítem RE02 (ORc=0,31 IC95% 0,17-0,55), l’ítem 
RE03 (ORc=0,21 IC95% 0,11-0,39), l’ítem BP02 (ORc=1,66 IC95% 1,37-2,01), 
l’ítem MH03 (ORc=1,76 IC95% 1,46-2,11), l’ítem VT02 (ORc=1,71 IC95% 1,45-
2,03), l’ítem MH04 (ORc=0,71 IC95% 0,59-0,85), l’ítem SF02 (ORc=0,42 
IC95% 0,33-0,54), el component sumari físic (ORc=0,90 IC95% 0,87-0,93), el 
component sumar mental (ORc=0,92 IC95% 0,89-0,95).(Taula 38) 
També la magnitud de l’associació van ser estadísticament significativa  (p-
valor <0,001), de les diferents dimensions del SF-12  amb l’EA greu segons les 
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ORc (IC95%) va ser de 0,90 (0,88-0,93) en la Funció Física, de 0,78 (0,73-
0,84) en el Rol Físic, de 0,95 (0,93-0,97) en el Dolor Corporal, de 0,90 (0,87-
0,93)  en la Salut General, de 0,95 (0,93 - 0,97) en la Vitalitat, de 0,91 (0,88-
0,93)  en la Funció Social, de 0,86 (0,81-0,92) en el Rol emocional i de 0,94 
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3. Models de regressió logística de factors de risc 
cardiovascular, comorbiditats i del nivell de qualitat 
de vida associats a l’estenosi aòrtica 
L’anàlisi multivariant va determinar quines variables antropomètriques, quins 
factors de risc cardiovascular i quines comorbiditats es van associar de forma 
significativa a l’EA greu quirúrgica en individus majors de 65 anys de les terres 
de Lleida i amb quina magnitud d’associació ho van fer. Amb tot, un dels 
objectius de l’anàlisi multivariant va ser construir un model de regressió 
logística per determinar quins són els FRCV que s’associen amb l’EA greu al 
nostre medi (model de FRCV). Pel que fa a les variables que es van utilitzar per 
crear aquest model de factors de risc cardiovascular es van incloure les 
següents variables clíniques en el model: edat, sexe, obesitat (IMC>30), 
obesitat central, HTA, tabaquisme, hipercolesterolèmia, xifres de Colesterol-
HDL baixes i diabetis. (Taula 35) 
Pel que respecta als resultats del model de FRCV val a dir que es va trobar una 
associació estadísticament significativa entre l’edat i l’EA greu (ORa=1,08; 
IC95%: 1,03–1,13; p<0,001). De la mateixa manera es va trobar que la HTA, la 
hipercolesterolèmia i el tabaquisme tenen una ORa per damunt de 2 de forma 
estadísticament rellevant; això significa que els pacients amb aquests FRCV 
multipliquen per més de dos la seva associació amb l’EA: els pacients amb 
HTA van mostrar una ORa de 2,41 (IC95%: 1,23-4,72; p=0,010), els pacients 
amb hipercolesterolèmia una ORa de 2,67 (IC95%: 1,54-4,64; p<0,001) i els 
pacients amb antecedent de tabaquisme una ORa de 2,60 (IC95%: 1,48-4,58; 
p<0,001). Anàlogament, els pacients amb xifres baixes de Colesterol-HDL van 
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mostrar una associació a l’EA quelcom menor (ORa=2,20. IC95%: 1,25-3,88; 
p=0,007). La corba ROC (Receiving Operating Characteristic curve) del model 
de regressió logística dels FRCV va mostrar una bona discriminació de 
l’associació dels diferents factors de risc cardiovascular amb l’EA. A més donat 
que l’àrea sota la corba ROC és de 0,74 (0,68-0,80) aquest model té la 
capacitat predictiva de mostrar una major associació dels FRCV del model en 
els pacients amb EA (casos) que en els pacients sense EA (controls) en un 
74% de les vegades. (Taula 35 i Figura 34) 
També, es va construir un model de regressió logística múltiple per determinar 
quins són les comorbiditats que s’associen amb l’EA greu quirúrgica (model de 
factors de comorbiditats). Així que, les comorbiditats que es van utilitzar per 
crear aquest model van ser l’edat, el gènere, l’hemoglobina i l’hematòcrit, els 
antecedents de patologia respiratòria crònica i de patologia endocrina, l’AVC, 
l’arteriopatia carotídia (estenosi carotídia) i la nefropatia (insuficiència renal 
crònica).(Taula 36) 
Quant als resultats del model de comorbiditats, val a dir que no es va trobar 
una associació estadísticament significativa entre l’edat i l’EA greu (ORa=1,04; 
IC95%: 0,99–1,08; p=0,143). D’altra banda, es va observar una associació 
estadísticament rellevant entre diverses comorbiditats i l’EA greu; de forma que 
l’AVC, l’estenosi carotídia i la insuficiència renal van multiplicar per més de 3  la 
seva associació amb l’EA. De manera que l’AVC va mostrar una ORa de 4,14 
(IC95%: 1,20–14,2; p=0,024), l’arteriopatia carotídia va evidenciar una ORa de 
14,5 (IC95%: 1,61–129; p=0,017) i la insuficiència renal crònica va indicar una 
ORa de 3,78 (IC95% 1,88–7,59; p<0,001). Per contra, els nivells d’hemoglobina 
es van associar de forma inversa amb  l’EA greu quirúrgica (ORa=0,76; IC95%: 
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0,65-0,90; p<0,001). Així mateix, la corba ROC del model de regressió logística 
de comorbiditats va mostrar una àrea sota la corba de 0,74 (0,68-0,80), de 
forma que aquest model va evidenciar una bona discriminació de l’associació 
de les diferents comorbiditats amb l’EA i una capacitat predictiva de mostrar 
una major associació de comorbiditats del model en els casos que en els 
controls en un 74% de les vegades. (Taula 36 i Figura 35) 
Anàlogament, es va crear un altre model de regressió logística que va 
representar la unió del model de FRCV i del model de comorbiditats i que va 
rebre la denominació de model basal. Aquest model basal, que inclou els FRCV 
i les comorbiditats que van demostrar una associació estadísticament 
significativa amb l’EA greu en els seus respectius models, es va utilitzar 
posteriorment per construir altres models complexes. Així que el model basal 
va evidenciar l’associació estadísticament significativa (p-valor <0,05) amb l’EA 
de l’edat (ORa=1,06; IC95%: 1,01-1,11), l’hemoglobina ORa=0,74; IC95%: 
0,62-0,87), el tabaquisme (ORa=2,43; IC95%: 1,31-4,51), la 
hipercolesterolèmia (ORa=2,84; IC95%: 1,92-1,03), les xifres baixes de 
Colesterol-HDL (ORa=1,91; IC95%: 1,03-3,56), l’AVC (ORa=3,80; IC95%: 1,08-
13,4), l’estenosi carotídia (ORa=10,1; IC95%: 1,02-99) i la insuficiència renal 
crònica (ORa=3,53; IC95%: 1,69-7,39). A més, l’àrea sota la corba ROC amb 
un valor de 0,78 (0,73-0,84) va manifestar una bona discriminació de 
l’associació dels FRCV i comorbiditats del model amb l’EA i capacitat predictiva 
de mostrar una major associació d’aquests factors clínics en els casos. (Taula 40 i 
Figura 36) 
Uns dels models complexes de regressió logística múltiple construïts a partir 
del model basal avaluen l’associació amb l’EA greu de l’EVA i de cadascun dels 
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ítems de la valoració de la qualitat de vida associada a la salut de l’EQ-5D, de 
forma independent o de forma conjunta; això si, sempre ajustades les diferents 
OR per les variables que van resultar significatives en el model basal, és a dir 
per l’edat, l’hemoglobina, el tabaquisme, la hipercolesterolèmia, els nivells 
baixos de Colesterol-HDL, l’AVC, l’estenosi carotídia i la insuficiència renal 
crónica. Val a dir, que en l’avaluació de cadascun dels ítems de l’EQ-5D de 
forma independent o un a un, aquest ítems es van considerar com a una 
variable numèrica; de forma que els ítems es van ordenar d’una puntuació d’1 a 
una de 5; essent 1 l’absència del problema considerat per la qüestió de cada 
ítem i 5 el problema en grau màxim. 
En el model de regressió logística que avalua l’EVA independentment es van 
agrupar la valoració de l’EVA en dos grups: el d’aquells pacients amb una 
valoració superior a 70 punts i el dels que van indicar una valoració igual o 
inferior a 70. De forma que es va observar que una millor valoració global de 
l’estat de salut (EVA >70) s’associava significativament de forma inversa amb 
l’EA (ORa=0,21; IC95%: 0,10-0,44; p<0,001) ajustada per les variables 
significatives del model basal. La corba ROC resultant va mostrar un resultat bo 
en quant a discriminació i capacitat predictiva de l’associació d’aquesta 
valoració de la qualitat de vida i l’EA (ROC=0,83). (Taula 41 i Figura 37) 
El model de regressió que avalua aïlladament l’ítem 1 del qüestionari EuroQol 
5D-5L, és a dir la pregunta en relació amb la mobilitat, es va trobar que si a 
aquest ítem el consideràvem com una variable numèrica segons la resposta 
obtinguda (amb una puntuació ordenada de l’1 al 5; essent l’1 l’absència del 
problema a l’ítem considerat i 5 tenir el problema amb aquest ítem en grau 
màxim) una major puntuació, o millor dit un major grau del problema de 
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mobilitat, s’associava de forma estadísticament significativa amb l’EA 
(ORa=1,49; IC95%: 1,14-1,95; p=0,003) ajustada per les variables del model 
basal. Mostrant l’àrea resultant de la corba ROC un resultat bo en quant a 
discriminació i capacitat predictiva de l’associació d’un major grau de dificultat 
en la mobilitat i l’EA (ROC=0,80). (Taula 42 i Figura 38) 
El model de regressió logística amb l’ítem 2 del qüestionari EQ-5D que fa 
referència al grau de dificultats en la cura personal va mostrar que la valoració 
de la cura personal no s’associa de forma estadísticament significativa amb 
l’EA (ORa=1,10; IC95%: 0,80-1,51;  p=0,577) ajustada per les variables del 
model basal. Tanmateix, l’àrea sota la corba ROC va indicar un resultat bo en 
quant a discriminació i capacitat predictiva del grau de dificultat en la cura 
personal i l’EA (ROC=0,79). (Taula 43 i Figura 39) 
De la mateixa manera que el model que avalua l’ítem 1 del qüestionari EQ-5D, 
l’avaluació de l’ítem 3 aïllat referent al grau de dificultat en la realització de les 
activitats quotidianes va exposar que una major dificultat en fer les activitats 
diàries habituals s’associava de forma estadísticament significativa amb l’EA 
(ORa=1,63; IC95% 1,24-2,15; p<0,001)  ajustada per les variables del model 
basal. Mostrant l’àrea resultant de la corba ROC un resultat bo en quant a 
discriminació i capacitat predictiva de l’associació d’un major grau de dificultat 
en les activitats quotidianes i l’EAo (ROC=0,80). (Taula 44 i Figura 40) 
Tant el model que avalua el nivell de dolor o malestar (ítem 4) com el que 
avalua el grau d’ansietat o depressió (ítem 5) no van exhibir una associació  
estadísticament significativa de la valoració numèrica de cadascú d’aquest dos 
ítems amb l’EA (ítem 4 ORa=1,19; IC95%; 0,92-1,53; p=0,186  i ítem 5 
  RESULTATS 
119 
 
ORa=1,25; IC95%: 0,95-1,70; p=0,114). Les àrees de les respectives corbes 
ROC van indicar un resultat bo en quant a discriminació i capacitat predictiva 
d’associació  del major grau de dolor o malestar (ítem 4) i del nivell més elevat 
d’ansietat i depressió (ítem 5) i l’EA  (ROC=0,79 en ambdós casos) (Taules 45 i 46 i 
Figures 41 i 42) 
En relació amb els models de regressió logística complexes de l’EQ-5D val a 
dir que la valoració general de la salut segons l’EVA, els problemes amb la 
mobilitat (ítem 1) i amb les activitats quotidianes (ítem 3) es van associar de 
forma estadísticament significativa amb l’EA. Després de l’anàlisi multivariant 
d’aquestes variables independents, va resultar que el model de regressió 
resultant només inclou una millor valoració global de l’estat de salut (EVA >70) i 
una major dificultat en fer les activitats quotidianes  (l’ítem 3) i que va mostrar 
una associació significava (associació inversa amb p=0,014 i associació 
directa, amb p<0,001, respectivament) amb l’EAo amb unes ORa (IC95%) 
ajustades per les variables del model basal de 0,40 (0,17-10,82) i de 2,10 
(1,50-3,01), respectivament. La corba ROC resultant va mostrar un resultat bo 
en quant a discriminació i capacitat predictiva de l’associació d’una millor 
valoració de l’estat de salut global (EVA>70) i una major dificultat de fer 
activitats diàries habituals (ítem 3) i l’EA (ROC=0,86) (Taula 47 i Figura 43) 
A més, es va observar que les respostes a cadascuna de les preguntes o ítems 
del qüestionari EuroQol 5D-5L, considerades com a una variable numèrica 
segons la resposta obtinguda amb una puntuació ordenada de l’1 al 5 (essent 
l’1 l’absència del problema a l’ítem considerat i 5 tenir el problema amb aquest 
ítem en grau màxim) van correlacionar-se de forma positiva i significativa (p-
valor<0,001) utilitzant la correlació de Pearson; així que, com major grau de 
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problema en un ítem major grau en un altre ítem considerat. Anàlogament, es 
va observar una correlació significativa negativa dels diferents ítems amb una 
millor valoració global de salut (EVA>70); de forma que amb major grau de 
cadascun dels problemes o ítems considerats es va trobar menor valoració 
global de la salut. (Taula 48) 
D’altra banda, altres models de regressió logística múltiple complexes que van 
ser construïts a partir del model basal avaluen els resultats del qüestionari de 
qualitat de vida associada a la salut SF-12 v2, tot i incloure els components 
PCS i MCS, i els diferents ítems del qüestionari SF-12 v2 de forma individual o 
bé multivariant; en tot cas les ORa es presenten sempre ajustades per les 
variables significatives del model basal. Aquests models de regressió es van 
construir de forma anàloga als models que avaluen el qüestionari EuroQol 5D-
5L descrits, tenint en compte que la resposta a cada pregunta s’elegeix entre 2, 
3, 5 o 6 respostes possibles segons la pregunta considerada. (veure l’Annex) 
L’avaluació de forma independent de cadascun dels ítems del qüestionari de 
qualitat de vida associada a la salut SF-12 v2 i de les seves components 
sumàries física i mental va mostrar en tots els casos una associació o una 
associació inversa, estadísticament significativa (p-valor ≤0,001) amb l’EA; 
sempre amb les OR ajustades per les variables del model basal; és a dir per 
l’edat, l’hemoglobina, el tabaquisme, la hipercolesterolèmia, els nivells baixos 
de colesterol HDL, l’AVC, l’estenosi carotídia i la insuficiència renal crònica. En 
tots els casos l’àrea sota la corba ROC va mostrar una bona discriminació i 
capacitat predictiva de l’associació del grau de valoració dels diferents ítems i 
de la puntuació resultant de l’algoritme per les components sumàries física i 
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mental amb l’EAo (ROC=0,71 en tots els casos a excepció de la qüestió RE3 
del SF-12 amb ROC=0,72). (Taula 49) 
L’anàlisi simultània d’aquestes variables independents del qüestionari SF-12, 
va resultar en un model de regressió logística múltiple que inclou el component 
físic (PCS), el component mental (MCS) i la qüestió BP2 (que fa referència a la 
freqüència en que s’ha hagut de deixar de fer tasques quotidianes per dolor) i 
que va mostrar una associació inversa estadísticament significava de les seves 
variables (amb p-valor <0,004, en tots els casos) amb l’EA amb unes ORa (CI 
95%) ajustades per les variables del model basal de 0,88 (0,83-0,92), 0,80 
(0,74-0,88) i 0,42 (0,24-0,76), respectivament.  De manera que una millor salut 
autopercebuda, és a dir una menor puntuació en les components sumàries 
física i mental i una menor freqüència en deixar de fer les activitats quotidianes, 
es va associar de forma inversa amb l’EA. En aquest model l’àrea de la corba 
ROC resultant va mostrar una molt bona discriminació i capacitat predictiva de 
l’associació inversa d’aquesta millor salut autopercebuda amb l’EA; reforçant 
d’aquesta manera els resultats d’aquest model de regressió logística 
(ROC=0,91 (0,88-0,95). (Taula 50 i Figura 44) 
També, es va decidir construir un model de regressió logística múltiple, ajustat 
segons les variables significatives del model basal, que analitza els valors de 
les 8 dimensions del qüestionari SF-12. Aquest model va mostrar una 
associació inversa amb l’EA greu, estadísticament significava, de les 8 
dimensions del qüestionari SF-12 (amb p-valor <0,001, en tots els casos) amb 
unes ORa (CI 95%) ,ajustades per les variables del model basal, de 0,90 (0,88-
0,93) per la dimensió Funció Física,  0,76 (0,69-0,83) per la dimensió Rol Físic, 
0,95 (0,92-0,97) per la dimensió Dolor Corporal, 0,89 (0,86-0,93) per la 
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dimensió Salut General, 0,94 (0,92-0,97) per la dimensió Vitalitat, 0,91 (0,88-
0,94) per la dimensió Funció Social, 0,86 (0,80-0,93) per la dimensió Rol 
emocional i 0,93 (0,91-0,96) per la Salut Mental.  De manera que una millor 
salut autopercebuda en cadascun dels 8 dominis de salut qüestionari SF-12 es 
va associar de forma inversa amb l’EA. En tots els casos l’àrea sota la corba 
ROC va mostrar una bona discriminació i capacitat predictiva de l’associació 
del grau de valoració de les 8 dimensions del qüestionari del SF-12 amb l’EAo 
(ROC de 0,82 a 0,87). (Taula 51) 
A més, es va fer una anàlisi multivariant de les 8 dimensions de salut i dels 
components sumaris del SF-12, ajustada per les variables del model basal. 
D’aquesta forma es va crear un model de regressió logística múltiple que inclou 
només les dimensions Funció Física, Rol Físic i Funció Social. Aquest model va 
observar una associació inversa estadísticament significativa entre les 
dimensions Funció Física i Funció Social (p=0,002 i p=0,005) i una associació 
inversa propera a la significació (p= 0,052) en el Rol Físic amb l’EA greu; amb 
unes ORa ajustades (IC 95%) de 0,94 (0,90-0,98) per la Funció Física, de 0,89 
(0,89-1.00) pel Rol Físic i de 0,95 (0,91-0,98) per la Funció Social. Mostrant 
l’àrea resultant de la corba ROC un resultat bo  quant a discriminació i capacitat 
predictiva de l’associació d’una pitjor valoració en les dimensions de salut 
Funció Física, Rol Físic i Funció Social amb l’EA (ROC=0,90). (Figura 45) 
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4. Anàlisi i models de regressió logística dels 
polimorfismes genètics associats a l’estenosi aòrtica 
Dels 102 casos i 221 controls de l’estudi van acceptar participar en el subestudi 
genètic 76 casos i 84 controls. 
El subestudi genètic, realitzat en els pacients que van donar el seu 
consentiment informat per participar, va estudiar l’eventual associació de la 
freqüència relativa dels genotipus de cadascun dels 13 polimorfismes genètics 
analitzats (veure variables) i l’EA greu quirúrgica, en els pacients majors de 65 
anys de l’àmbit geogràfic i poblacional de les comarques de Lleida. 
En la primera taula de resultats del subestudi genètic es descriu per cadascun 
dels polimorfismes estudiats (SNP) quin és l’al·lel freqüent (p) i quin és el rar 
(q), quin nombre de pacients de la mostra de l’estudi (casos + controls) van 
mostrar homozigosi de l’al·lel freqüent, homozigosi de l’al·lel rar o heterozigosi. 
També es descriu per cadascun dels SNP la freqüència de l’al·lel freqüent i  la 
freqüència del l’al·lel rar o minor allele frequency (MAF). (Taula 52) 
Tanmateix, es descriu el recompte de genotipus i les freqüències al·lèliques 
dels SNPs genotipats en el grup dels casos i en el grup dels controls, per 
separat. (Taules 53 i 54) 
A més, es mostren les freqüències al·lèliques dels SNP de la base de dades 
1000G de la població total europea (EUR) i del subgrup de població de la 
península ibèrica (IBS) que tenen utilitat comparativa. (Taula 55) 
El control de qualitat del genotipat de la mostra (casos i controls) del subestudi 
genètic es va demostrar mitjançant l’avaluació del call rate, la confirmació de no 
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desviació de l’equilibri de Hardy-Weinberg i la descripció i comparació del MAF. 
De forma que en el nostre estudi el call rate per mostra i per SNP va ser 
superior al 99%; és a dir que la taxa de genotipat de cada SNP va ser gairebé 
perfecta (100% en tots els SNPs excepte en un SNP en que va ser del 99,4%). 
També les freqüències genotípiques observades comparades amb les 
freqüències genotípiques esperades, deduïdes a partir de les freqüències 
al·lèliques en funció del desenvolupament binomial (p + q)2= p2 + 2pq + q2, es 
va observar que estaven en equilibri de Hardy-Weinberg; és a dir que no hi 
havia diferències estadísticament significatives entre elles. A més, les MAF 
eren similars en la major part dels SNP a les poblacions de referència de la 
base de dades 1000G.  Es pot afirmar per tant que la qualitat del genotipat de 
la mostra del nostre estudi va ser molt bona. (175,176) (Taula 55) 
Per a realitzar l’anàlisi de l’associació de cadascun dels SNP amb l’EA greu es 
va utilitzar la llibreria de R SNPassoc. (177) 
L’associació de cadascun dels marcadors genètics (SNP) amb l’EA greu es va 
avaluar mitjançant regressió logística, utilitzant com a variable dependent 
cas/control (codificada com cas=1 i controls=0) i ficant en el model cadascun 
dels SNP. Val a dir que els SNP es poden codificar sota 3 diferents models 
genètics, el model additiu, el dominant i el recessiu. En el model additiu el 
genotipus de cada individu es codifica com a 0, 1 o 2, en funció de les còpies 
de l’al·lel rar que presenta. En el model dominant els heterozigots i els 
homozigots per l’al·lel rar s’agrupen i es comparen amb els homozigots de l’al-
lel més freqüent o de referència. Per últim, el model recessiu compara els 
homozigots per l’al.lel rar amb la resta (heterozigots i homozigots per l’al·lel 
freqüent);  de manera que considera que l’al·lel rar actua de forma recessiva i 
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només es manifesta al fenotipus si existeix homozigosi de l’al·lel rar.  
Malgrat els resultats es van codificar segons els diferents models genètics no 
es va trobar cap associació estadísticament significativa entre els diferents SNP 
del subestudi genètic i l’EA greu amb l’excepció del SNP rs10455872. 
Es pot observar que el SNP rs10455872 va presentar una associació amb 
l’EAo greu de significació estadística en el model genètic additiu (p=0,0414) i 
propera a la significació en el model genètic dominant. De forma que si 
haguéssim estudiat únicament aquest polimorfisme genètic haguéssim 
obtingut, després de la correcció per comparacions múltiples, una associació 
estadísticament rellevant -amb el model genètic additiu- del SNP rs10455872 
amb l’EA greu; però que també podria haver estat espúria. Val a dir que en la 
taula de resultats de l’associació dels SNP amb l’EA greu es mostra l’OR del 
model genètic dominant que va ser de 2,40 (IC95% 1,00-5,77) i l’OR del del 
model genètic additiu va ser similar (OR=2,42; IC95% 1,04-5,65), encara que 
més favorable; i que un OR >1 indica que l’al·lel rar és de risc i s’associa de 
forma significativa. (Taula 56) 
Tenint en compte que en els estudis d’associació genètica s’ha de fer correcció 
per a múltiples comparacions, que el nombre de SNP estudiats va ser de 13 i 
que la correcció de Bonferroni s’utilitza habitualment en els estudis 
epidemiològics genètics, el valor de p per considerar que va exisitir una 
associació estadísticament significativa en el nostre subestudi genètic va ser de 
0,0038 (p’=p/n; p=0,05 i n=13). Per tant cap dels SNPs analitzats va mostrar 
una associació estadísticament significativa amb l’EA greu després de la 
correcció per a múltiples comparacions. (Taula 56) 
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En qualsevol cas es va voler estudiar l’associació del SNP rs10455872 amb 
l’EA mitjançant un model de regressió logística múltiple específic, malgrat que 
amb la correcció per a múltiples comparacions es perdia la significació 
estadística nominal de l’associació d’aquest SNP amb l’EA present sota el 
model genètic additiu. 
Es van seleccionar les covariables del model de regressió logística específic 
per al SNP rs10455872, d’entre les variables FRCV i els tractaments 
farmacològics de casos i controls, mitjançant la realització d’una regressió 
logística múltiple amb selecció automatitzada de variables (Stepwise) i es van 
excloure del model fonamentalment les variables amb recompte (en casos i 
controls) inferior a 5 o bé les variables amb OR poc creïbles (amb una 
variabilitat molt gran). D’aquesta forma al fer la regressió logística múltiple 
forçant la entrada del SNP rs10455872 es van seleccionar la HTA, l’obesitat i el 
tractament amb Sintrom® com a covariables associades significativament amb 
l’EA. De forma que el model de regressió logística per al SNP rs10455872 
ajustat per la HTA , l’obesitat i el tractament amb Sintrom® va mostrar una ORa 
de 2,65 (IC 95% 1,03-6,79; p=0,0431) sota el model genètic dominant i una 
ORa de 2,64 (IC 95% 1,05-6,64; p=0,0397) sota el model genètic additiu. Si 
haguéssim analitzat únicament el SNP rs10455872 s’hauria obtingut una 
associació estadísticament significativa amb l’EA greu; però amb la correcció 
per a múltiples comparacions pel genotipat d’altres 12 SNPs no es va arribar a 
la significació estadística, que en aquest cas si s’usava la correcció de 
Bonferroni s’arribava amb una p=0,0038. (Taula 57) 
 




1. Discussió de l’anàlisi descriptiva de la sèrie de casos 
d’estenosis aòrtica. 
Els pacients del tres grups de tractament dels casos (grup Cirurgia, grup TAVI i 
grup tractament mèdic) van mostrar unes variables antropomètriques (amb 
excepció de l’edat), uns FRCV (amb excepció de la diabetis), uns tractaments 
farmacològics (amb excepció dels antidiabètics), una història cardiològica 
prèvia, uns antecedents patològics o comorbiditats, una situació cardiològica 
actual, una valoració dels 5 ítems i de l’EVA de l’EuroQol 5D-5L i una valoració 
dels 12 ítems i de les components sumàries física i mental del qüestionari de 
salut SF-12, sense diferències estadísticament significatives entre grups. En 
efecte, ens trobem amb 3 grups de tractament aparentment molt similars i 
homogenis, excepte per l’edat. 
A més, els pacients casos dels tres grups de tractament no van mostrar 
diferències estadísticament significatives respecte al tipus d’estenosi aòrtica 
presentat (EA greu pura versus doble lesió aòrtica amb EA greu) o a la 
prevalença de patologia de la aorta, de malaltia coronària i/o d’altres patologies 
cardíaques associades. Amb tot, si qué es va trobar una diferència 
estadísticament significativa entre els grups de tractament dels casos quant a la 
prevalença de patologia valvular quirúrgica mitral associada; de manera que 
aquesta patologia era evident en el 11,5% del grup Cirurgia, en el 12,5 del grup 
TAVI i en el 37,5% del grup Tractament mèdic. Això indica implícitament que 
els pacients del grup Tractament Mèdic presenten més freqüentment una 
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valvulopatia degenerativa més complexa amb afectació greu de la vàlvula 
mitral. 
Referent al risc quirúrgic esperat calculat mitjançant les escales de risc 
EuroSCORE, EuroSCORE logístic i EuroSCORE II val a dir que es van trobar 
diferències estadísticament significatives entre els grups de tractament dels 
casos en el cas de l’EuroSCORE i l’EuroSCORE logístic; però no es van trobar 
diferències estadísticament rellevants entre els grups en l’EuroSCORE II. Les 
diferències trobades indiquen que els casos dels grups de tactament TAVI i 
Tractament Mèdic van mostrar un potencial risc quirúrgic més alt segons les 
escales de risc EuroSCORE i EuroSCORE logístic. Val a dir que García-
Valentín et al. van validar les escales EuroSCORE i EuroSCORE II en un estudi 
prospectiu multicéntric realitzat amb una població de 4034 pacients intervinguts 
quirúrgicament a Espanya i van concloure que la mortalitat observada respecte 
l’esperada segons les escales de risc analitzades mostraven diferències 
estadísticament significatives; de manera que l’escala EuroSCORE 
sobreestimava el risc quirúrgic i l’escala EuroSCORE II l’infraestimava 
lleugerament. En una metanàlisi realitzat per Parolari et al. l’any 2010 es va 
observar una baixa discriminació de l’escala EuroSCORE per la cirurgia 
valvular de manera que aquesta escala sobreestima el risc quirúrgic. D’altra 
banda, Kuwaki et al van observar en un població de 306 pacients japonesos 
operats d’EAo que l’escala EuroSCORE II mostrava una bona calibració en 
pacients de baix risc però que infraestimava la mortalitat operatoria en pacients 
d’alt risc.(178–180) 
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Pel que fa a la fragilitat, mesurada pel 5-meter gait test (duració del test >6 
segons), no va mostrar diferències estadísticament significatives entre els 
grups de tractament del casos.  
Referent a les decisions terapèutiques adoptades en els casos de l’estudi cal 
dir que el subanàlisi de l’estudi prospectiu Euro Heart Survey, publicat per Iung 
et al. l’any 2005, va mostrar una decisió d’intervenció quirúrgica en el 67% dels 
casos en comparació del 76,47% dels casos del nostre estudi. A més, s’ha de 
tenir en compte que en el nostre estudi el 33,33% dels casos rebutjats per a 
Cirurgia van ser acceptats per a intervenció mitjançant TAVI. En un estudi 
retrospectiu realitzat a Rotterdam que va avaluar els resultats del procés de 
decisió terapéutica amb pacients amb EA greu simptomàtica entre 2004-2007 
es va observar que eren rebutjats per a tractament quirúrgic o intervenció TAVI 
el 56% del casos; és a dir una proporció més alta que l’observada en l’Euro 
Heart Survey o en el nostre estudi de casos i controls. Inclús en un estudi 
retrospectiu realitzat a un hospital terciari de Nova Zelanda es va observar que 
un 48,75% del pacients amb EA greu simptomàtica van ser tractats 
quirúrgicament i en un altre estudi  publicat per Charlson et al. la xifra 
d’acceptats per a cirurgia, entre els pacients amb EAo greu, va ser de només 
un 39,5%. (155,156,181,182) 
L’edat va ser una de les causes fonamentals per denegar el tractament 
quirúrgic a pacients amb EA greu simptomàtica en l’estudi Euro Heart Survey. 
De manera que l’edat avançada, la disfunció neurològica, la insuficiència 
cardíaca, la fibril·lació auricular i la disfunció del VE van resultar associades 
amb el rebuig del tractament quirúrgic en el pacients amb EA greu; però només 
l’edat avançada i la disfunció del ventricle esquerre van associar-se de forma 
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estadísticament significativa després de l’anàlisi multivariant. En l’estudi de 
Charlson et al. també l’edat avançada va resultar ser un predictor de rebuig de 
l’opció quirúrgica en pacients amb EA greu. Anàlogament, els casos del grup 
Cirurgia del nostre estudi van mostrar una edat mitjana inferior (76,3 ± 5,1 
anys)  a la dels casos del grup TAVI o del grup tractament mèdic (78,3 ± 4,5 
anys i 83,5 ± 2,6 anys, respectivament). Això no obstant, no es van observar 
diferències significatives en quant a la presència de disfunció greu del ventricle 
esquerre (FE del VE < 30%) entre els 3 grups de tractament dels casos de 
l’estudi. (156,182) 
Les decisions terapèutiques adoptades en els casos de l’estudi també es poden 
explicar en part per una mitjana superior en els valors de les escales de risc 
quirúrgic EuroSCORE i EuroSCORE logístic que indicaria un perfil de risc més 
alt en el grup de TAVI i tractament mèdic i per una major prevalença de 
patologia mitral quirúrgica associada en el grup Tractament Mèdic que podria 
indicar una patologia aòrtica més avançada o bé un perfil de risc quirúrgic més 
alt. De la mateixa manera, una major prevalença d’antecedents de neoplàsia 
maligna entre els casos dels grup de tractament TAVI i tractament mèdic 
(37,5% i 18,6%, respectivament) respecte del casos del grup Cirurgia (9%), 
mostra un perfil clínic de major risc o major complexitat entre els casos de grup 
TAVI i Tractament Mèdic malgrat que les diferencies no són estadísticament 
significatives. 
Quant a les diferències o manca de diferències estadísticament significatives 
entre els grups de tractament no quirúrgic (TAVI versus Tractament Mèdic) en 
relació a les variables rebuig per aorta en porcellana, rebuig per comorbiditat 
greu i rebuig pel propi pacient val a dir que només descriuen i expliquen 
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parcialment les decisions terapèutiques en aquests dos grups de tractament. 
De forma que l’aorta en porcellana va ser motiu de rebutjar la Cirurgia en el 
50% del casos acceptats en el grup TAVI i només ho va fer en el 6,3% dels 
casos del grup Tractament Mèdic; trobant-se diferències estadísticament 
significatives entre ambdós grups. Contràriament, no es va observar que la 
causa de rebuig de Cirurgia per part del propi pacient com estadísticament 
significativament major entre el casos del grup Tractament Mèdic respecte el 
grup TAVI ni tampoc la presència de comorbiditat greu. En el cas del rebuig de 
la cirurgia pel propi pacient no es van observar diferències estadísticament 
significatives per raons del número baix de casos comparats; però és 
clínicament rellevant el fet de què un 25% del casos del grup Tractament Mèdic 
(4 dels 16 casos) va rebutjar la cirurgia el propi pacient en comparació amb el 
0% dels pacients del grup TAVI. Tanmateix, l’ausència de diferències 
estadísticament rellevants quant a la prevalença de comorbiditats greu  entre 
els casos del grup TAVI respecte del grup Tractament Mèdic no s’ha d’avaluar 
només des del punt de vista estadístic ja que la variable comorbiditat greu (si) 
no fa referència al nombre de comorbiditats ni a la gravetat d’aquestes i per tant 
podria haver diferències clínicament rellevants pel que fa a les comorbiditats 
que aquesta variable no recull. De fet ja hem subratllat que segons les escales 
de risc EuroSCORE i EuroSCORE logístic els casos en els que es va rebutjar 
la cirurgia (grups TAVI i tractament mèdic) van mostrar un perfil de risc més alt 
que s’associa directament a una edat més avançada, a la presència de 
comorbiditats i a una pitjor situació clínica cardiològica d’aquest pacients.  
Pel que fa a les diferències entre els grups de casos intervinguts (grup Cirurgia 
i grup TAVI) respecte a la mortalitat prèvia a la intervenció programada val a dir 
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que la major mortalitat entre els pacients del grup TAVI s’explica en part per 
una estança major en llista d’espera. Aquesta problemàtica amb les llistes 
d’espera per a TAVI va ser deguda a les restriccions per l’accés a aquesta 
terapéutica en el centre de referència que van estar presents fins l’any 2016. 
En matèria de resultats val a dir que va haber diferències estadísticament 
significatives entre els diferents grups de tractament de casos als 12 i 24 
mesos. De manera que els pacients del grup Tractament Mèdic van mostrar 
una supervivència del 56,3% als 12 mesos i del 25% als 24 mesos i els dels 
grups Cirurgia i TAVI van mostrar respectivament una supervivència acumulada 
del 88,5% i el 75% als 12 mesos i del 84,6% i el 75% als 24 mesos. Charlson et 
al. en el seu estudi sobre decisions terapéutiques en l’EA greu va trobar una 
supervivència als 12 mesos molt similar a la trobada en el nostre estudi; de 
manera que el 87,8% del pacients operats i només el 54,7% dels pacients 
rebutjats per a cirugia de SVA  van sobreviure a l’any. D’altra banda en el Euro 
Heart Survey la supervivència als 12 mesos va ser del 93,2% entre els casos 
en els que es va decidir intervenir i del 86,7% en els que es va decidir no 
operar. També, Van Geldorp et al. en un estudi sobre les decisions 
terapéutiques en pacients amb EA greu simptomàtica de la regió de Rotterdam 
va observar que la supervivència als 24 i als 48 mesos va ser similar a la del 
nostre estudi pel que fa al grup de casos intervinguts però va mostrar una 
supervivència molt superior a la del nostre estudi en els pacients amb 
tractament mèdic (supervivència del 77% als 12 mesos i del 69% als 24 mesos) 
i superior a les xifres reportades en altres estudis.(4,155,158,181,182)   
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En referència als resultats operatoris dels pacients intervinguts val a dir que no 
es van trobar diferències estadísticament significatives entre el grup Cirurgia i el 
grup TAVI, degut al baix nombre de pacients del grup TAVI, encara que si que 
és interessant observar que la mortalitat del grup TAVI va ser del 0% malgrat el 
pitjor perfil de risc d’aquest grup.  
D’altra banda, la mortalitat operatòria observada a 30 dies en el grup de 
Cirurgia va ser del 3,95% i no es van trobar diferències estadísticament 
significatives entre la mortalitat observada i la mortalitat esperada segons les 
escales de risc EuroSCORE i EuroSCORE II; encara que si que es van trobar 
diferències significatives si la compararació dels resultats del grup Cirurgia es 
realitzava amb l’escala de risc EuroSCORE logistic. Així que els resultats 
quirúrgics ajustats pel risc del nostre estudi són similars i comparables als 
resultats quirúrgics d’altres estudis. Per exemple, en l’Euro Heart Survey la 
mortalitat quirúrgica observada entre els pacients amb EA greu operats va anar 
des del 2,7% en els casos de cirurgia valvular aòrtica aïllada fins al 4,3% de 
mortalitat en la SVA asociada a cirurgia de revascularització coronària. A més, 
en una subanàlisi del Euro Heart Survey de les decisions terapéutiques  en l’EA 
greu en l’edat avançada (≥75 anys) la mortalitat observada entre els 100 
pacients sotmesos a SVA va ser d’un 5%. També en un estudi realitzat amb 
2000 pacients alemanys sotmesos a cirurgia de SVA es va observar una 
mortalitat del 3,8% i Holzhey et al. van analitzar les dades del GARY  alemany  
trobant una mortalitat per la cirurgia valvular aòrtica aïllada del 2,3% i del 4,1% 
per la cirurgia combinada; tot i no tenir en compte ni la edat dels pacients ni el 
risc quirúrgic. Així mateix, Thourani et al. van observar una mortalitat global 
(sense ajustar pel risc i sense categoritzar per edat) del 3% entre els pacients 
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sotmesos a cirurgia de SVA aïllada en el STS Database dels EEUU entre el 
2002 i el 2010.(4,112,156,180,183) 
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2. Discussió de l’anàlisi bivariada de l’estudi de casos i 
controls 
L’estudi de casos i controls aparellats per gènere i per edat (±5 anys) no va 
mostrar diferències estadísticament significatives quant al gènere; això és 
degut intrínsecament al seu disseny. Amb tot, si que es va trobar que la edat 
mitjana dels casos era de 2,1 anys superior a la dels controls. Això es pot 
explicar pel fet que la participació voluntària en estudis clínics, tant 
cardiovasculars com d’altres especialitzats mèdiques, s’ha mostrat menor entre 
els pacients de major edat; sobretot en majors de 60 o 65 anys.  No cal dir que 
tots els controls que van voler participar a l’estudi epidemiològic sobre 
l’estenosi aòrtica greu acompliren la condició d’emparellament amb els casos 
segons la condició establerta d’edat del cas ± 5 anys; descartant-se així 
teòricament un biaix de selecció del grup control. Però és evident que els 
possibles controls identificats que van acceptar ser inclosos en l’estudi van 
presentar una edat superior als casos, de forma estadísticament significativa. 
De totes maneres, aquesta diferència entre la edat mitjana dels casos i els 
controls va ser minsa i no sembla ser a priori rellevant ni des del punt de vista 
clínic ni pel contrast de les hipòtesis de l’estudi.(184–188)  
En el CHS es va trobar una associació inversa entre l’alçada i la MVAC. 
Ferreira-Gonzalez et al., en l’estudi epidemiològic sobre la MVAC en majors de 
65 anys realitzat a l’àrea de Barcelona, també va trobar que l’alçada estava, de 
manera estadísticament significativa, associada inversament amb la gravetat 
de la MVAC. Així i tot, en l’estudi de casos i controls com que l’alçada mitjana 
va resultar idèntica a casos i controls (1,6 ± 0,1 m.) no es van trobar diferències 
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estadísticament rellevants que confirmin la presència d’aquesta associació 
inversa entre alçada i EA greu en els majors de 65 anys de l’àrea poblacional i 
geogràfica de les terres de Lleida.(33,34) 
Tampoc es van trobar diferències estadísticament significatives quant al pes 
entre casos i controls; així que l’IMC mitjà tampoc va mostrar diferències entre 
ambdós grups malgrat Lidroos et al. van trobar en el Helsinki Ageing Study una 
relació inversa entre la calcificació de la vàlvula aòrtica i l’IMC postulant que la 
relació estava mitjançada per la presència d’osteoporosi. Stewart et al. en el 
CHS també van atribuir l’associació inversa trobada  entre l’alçada i la MVAC a 
la pèrdua d’alçada associada a l’osteoporosi. De totes formes, en una 
subanàlisi  del CHS es va trobar que l’associació  entre l’osteoporosi (en 
concret l’osteoporosi del maluc) i la calcificació valvular aòrtica només existia 
en homes. Contràriament, en el nostre estudi de casos i controls no es va 
trobar cap associació entre l’alçada o l’IMC i l’estenosi aòrtica greu; de fet es va 
trobar que l’IMC i l’alçada mitjana dels casos era un xic superior que la dels 
controls, sense arribar en cap cas a la significació estadística. De la mateixa 
manera en l’estudi de prevalença i de factors de risc de MVAC realitzat a 
Barcelona per Ferreira-González et al. tampoc es va objectivar una associació 
estadísticament important entre l’IMC i el grau de MVAC.(33,34,54,55) 
Es va trobar un perímetre abdominal major entre casos que entre controls, així 
com una major prevalença d’obesitat central. Malgrat que aquestes troballes no 
sempre apareixen als estudis poblacionals sobre els factors de risc de MVAC i 
d’EA, val a dir que en l’estudi epidemiològic sobre la MVAC en majors de 65 
anys fet a Barcelona també es va objectivar l’associació, estadísticament 
significativa, entre el perímetre abdominal o de la cintura i la MVCA. Això si, 
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amb un gradient en la magnitud de l’associació entre el grau de severitat de la 
MVAC i el perímetre abdominal; de forma que a major grau de severitat de la 
MVAC hi havia una major associació amb aquest factor de risc. Respecte al 
valor de l’ITB es va trobar en l’estudi poblacional sobre la MVAC fet a 
Barcelona una associació estadísticament rellevant entre un ITB< 0,9 i la 
MVAC; però no es va mostrar cap associació entre el valor de l’ITB i l’EA 
severa en l’estudi de casos i controls realitzat al nostre medi ni  tampoc en 
altres estudis epidemiològics realitzats a Europa o als EEUU.(33,34,47,54,189) 
Pel que fa al registre de la TAS i TAD, malgrat la major prevalença de 
l’antecedent HTA entre el casos, es van descobrir xifres tensionals mitjanes 
tant sistòliques com diastòliques- inferiors entre els casos.  Això s’explica per 
un major ús de fàrmacs antihipertensius entre els casos respecte dels controls. 
A més, d’aquesta forma es resol la paradoxa de què es va trobar un millor 
control tensional entre els casos que entre els controls. 
Anàlogament, es va objectivar un millor perfil lipídic en els casos respecte dels 
controls; amb nivells més elevats de colesterol total i colesterol LDL i nivells 
més baixos de colesterol HDL. No cal dir que entre el casos va haver una major 
prevalença en l’ús de fàrmacs hipolipemiants (estatines). Així mateix, en l’estudi 
epidemiològic de la MVAC de Barcelona es van observar un nivells més baixos 
de colesterol total com més greu era el grau de MVAC; malgrat que 
l’antecedent d’hipercolesterolèmia era més prevalent a major grau de MVAC. 
Amb tot, no es van trobar diferències significatives en els nivells de colesterol 
LDL però si en una major prevalença d’utilització d’estatines com a tractament 
de la dislipèmia entre els individus amb MVAC respecte als individus sense 
esclerosi aòrtica; de manera anàloga a l’estudi de casos i controls. Això no 
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obstant, Stewart et al. en el CHS van obtenir, en l’anàlisi bivariat, una manca 
d’associació del colesterol total i del colesterol LDL amb la MVAC però una 
associació inversa estadísticament significativa del colesterol HDL. D’altra 
banda, en el Helsinki Ageing Study no es va trobar cap associació entre els 
nivells de colesterol (total, LDL o HDL) i el grau de calcificació valvular aòrtica. 
En qualsevol cas, ni en l’estudi americà CHS ni en el Helsinki Ageing Study es 
va registrar ni l’antecedent d’hipercolesterolèmia ni l’ús de fàrmacs 
hipolipemiants; per tant els resultats d’aquests grans estudis epidemiològics 
sobre els nivells de colesterol (total, LDL i HDL) com a factors de risc de la 
MVAC no són comparables amb l’estudi de casos i controls realitzat a l’àmbit 
poblacional i geogràfic de Lleida o amb l’estudi epidemiològic realitzat a 
Barcelona, un medi proper a aquell àmbit.(33,34,54) 
No es van trobar en l’estudi diferències significatives  quant als nivells de calci 
en sang entre casos i controls malgrat que en el Helsinki Ageing Study Lindroos 
et al. va trobar, tant en l’anàlisi bivariada com en el multivariant, una associació 
entre el calci ionitzat en sèrum i el grau d’estenosi aòrtica i la va atribuir a un 
possible mecanisme del metabolisme del calci relacionat amb la calcificació 
valvular aòrtica; però aquesta associació del calci en sang amb la calcificació 
valvular aòrtica o l’EA no es va demostrar en altres estudis epidemiològics o no 
es va mantenir en els models de regressió logística de l’anàlisi 
multivariada.(42,54,190) 
En referència als nivells d’hemoglobina i hematòcrit dels casos de l’estudi, val a 
dir que aquests nivells es van mostrar inferiors als dels controls amb una 
associació inversa estadísticament significativa amb l’EA greu en majors de 65 
anys. De manera que la hemoglobina mitjana dels casos es va observar que 
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era de 13 ± 1,8 g/dL i la dels controls de 14,4 ± 3,7 g/dL. A més, es va trobar 
una major prevalença d’anèmia entre els casos respecte dels controls. Val a dir 
que en diversos estudis epidemiològics s’ha associat una elevada prevalença 
d’anèmia amb la presència, gravetat i pronòstic de l’EA. A més, s´ha descrit 
que l’anèmia del pacients amb EA s’associa amb anormalitats en el factor de 
von Willebrand, alteracions de la funció plaquetària relacionades amb el flux 
sanguini alterat -amb prolongació del temps de sangria- i de vegades amb 
l’hemòlisi traumàtica. L’associació d’anèmia per hemorràgia en pacients amb 
EA i les citades alteracions de l’hemostàsia poden ser considerats diagnòstics 
de la síndrome de von Willebrand adquirida o bé de la síndrome de Heyde si 
l’anèmia dels pacients amb EA es manifesta com una hemorràgia 
gastrointestinal per angiodisplàsia  digestiva.(191–195) 
Respecte als FRCV analitzats en l’estudi, val a dir que el tabaquisme (actual o 
previ) va presentar una major prevalença entre els casos que entre els controls 
amb diferències estadísticament significatives (p=0,020). Aquesta associació 
del tabaquisme amb la MVAC i l’EA ha estat descrita per la major part dels 
estudis epidemiològics sobre la MVAC i/o l’EA realitzats; amb tot, en el Helsinki 
Ageing Study no es va mostrar cap associació. A més, l’hàbit tabàquic també 
ha estat associat amb la progressió de la MVAC i l’EA en distints estudis clínics 
i epidemiològics. En l’estudi epidemiològic sobre la MVAC de de l’àmbit 
poblacional i geogràfic més proper al nostre, és a dir en l’estudi de prevalença i 
factors de risc de  MVAC realitzat a Barcelona, Ferreira-González et al. van 
observar que com major va ser la severitat de la MVAC major taxa de 
tabaquisme van presentar els pacients.(33,34,44,45,47,54,170,196) 
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Quant a l’antecedent d’HTA com a FRCV associat a l’EA en l’estudi 
epidemiològic sobre l’EA greu en majors de 65 anys realitzat a  Lleida es va 
mostrar una major prevalença d’HTA entre el casos en comparació dels 
controls; de manera estadísticament significativa (p=0,004).  Anàlogament 
l’estudi epidemiològic longitudinal CHS realitzat amb més de 5.000 individus 
majors de 65 anys va demostrar una associació de l’HTA amb la MVAC. De la 
mateixa manera en el Helsinki Ageing Study també es va trobar aquesta 
associació de l’HTA amb la MVAC en l’anàlisi bivariant, que es va mantenir en 
l’anàlisi multivariant com a predictora de calcificació valvular aòrtica però no 
d’EA. No cal dir que malgrat altres estudis clínics o epidemiològics també van 
trobar una associació de l’HTA amb la MVAC i/o l’EA, hi ha algun estudi que no 
la van trobar.(33,34,42,47,54,164,170,197) 
Els antecedents d’hipercolesterolèmia i de nivells baixos de Colesterol-HDL es 
van trobar més, de manera estadísticament rellevant, entre el casos que entre 
els controls del nostre estudi (p=0,001 i p=0,003, respectivament). Amb tot, no 
es van observar diferències significatives des del punt de vista estadístic quant 
a la prevalença d’obesitat (p=0,116), diabetis (p=0,383)  i història familiar de 
cardiopatia isquèmica documentada (p=0,833). Contràriament, a l’estudi 
epidemiològic sobre la MVAC de Barcelona es va obtenir una associació de la 
severitat de la MVAC amb la taxa de hipercolesterolèmia i diabetis; però només 
la diabetis va mantenir, en l’anàlisi multivariat, aquesta associació amb els 
graus moderat-greu de la MVAC. Anàlogament, Aronow et al. van descriure a 
l’any 1987 l’associació de diabetis i nivells baixos de Colesterol-HDL amb la 
MVAC. Així i tot, Stewart et al. i Lindroos et al, en els estudis epidemiològics 
més grans sobre la MVAC en gent gran mai realitzats, no van trobar que una 
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major prevalença de diabetis o d’hipercolesterolèmia s’associés amb la MVAC. 
De la mateixa manera en altres estudis epidemiològics menors tampoc es va 
trobar associació de cap dels factors citats amb la presència o la progressió 
d’EAo.(33,34,42,45,47,54,170,197) 
Pel que respecta a les diferències entre casos i controls, quant a la prevalença 
dels diferents tractaments farmacològics registrats a l’estudi, cal dir que en 
l’anàlisi bivariat es va observar una major prevalença de tractament amb 
antidiabètics orals, ARA II, diürètics, nitrats i anticoagulants orals; coincidint 
amb els resultats que van trobar Ferreira-González et al. al seu estudi 
epidemiològic sobre prevalença i factors de risc de MVAC realitzat a Barcelona. 
Contràriament als resultats del nostre estudi, aquell estudi va trobar diferències 
estadísticament significatives quant a la prevalença d’estatines i antagonistes 
del calci però no quant al clopidogrel.(33) 
Una vegada agrupats els tractaments per grups farmacològics es va observar 
que hi havia una major prevalença de tractament entre els casos respecte dels 
controls quant a fàrmacs antidiabètics, antihipertensius, antiarítmics, 
antiagregants, anticoagulants i nitrats. A més, aquests resultats són congruents 
amb una major prevalença de diabetis, hipertensió arterial, antecedents 
neurològics (AVC, majoritàriament) i estenosi carotídia, IAM i intervencionisme 
cardiològic previ, arrítmia cardíaca (fibril·lació auricular, fonamentalment), i 
angina classe funcional CCS >1 entre els casos amb EA greu en comparació 
amb els controls. 
En matèria d’història cardiovascular prèvia es va observar al nostre estudi una 
major freqüència, entre el casos que entre els controls, d’antecedents d’IAM, 
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d’EAP, ICC o IC i d’intervencionisme cardiològic previ (13,7% vs. 3,6%, 7,8% 
vs. 2% i 17,65% vs. 0,95%, respectivament). Ferreira-González et al. van trobar 
també diferències estadísticament significatives en l’análisi bivariada quant a 
major prevalença d’IAM i d’episodis d’ICC entre els pacients amb MVAC. Donat 
que fins a un 50% o inclús més del pacients amb EA severa presenten malaltia 
coronària angiogràficament significativa (amb xifres del 30 al 70% en el 
subgrup de malalts intervinguts mitjançant TAVI) , que l’edat és un factor de risc 
per a que la malaltia coronaria s’associï a la EA greu, que molts del factors de 
risc cardiovascular s’han associat tant a la malaltia coronària com a l’EA greu, 
és lògic esperar una major prevalença de cardiopatia isquèmica entre els 
pacients amb EAo greu que en la població general. A més, la dispnea per 
insuficiència cardíaca és un dels símptomes clàssics de l’EA greu. En efecte, 
en diversos estudis clínics i epidemiològics s’ha trobat un alta prevalença d’IC 
que va des d’un 9,5 al 35% dels pacients amb EA greu. Aquesta prevalença de 
fallida cardíaca va ser tan diferent entre els diferents estudis degut, entre altres 
factors a: la heterogènia definició d’IC entre els diversos estudis, que els 
pacients d’algun estudi només eren pacients hospitalitzats, o que s’estava 
valorant un subgrup de pacients amb EA severa intervinguts mitjançant SVA o 
TAVI.(33,56,57,198–200) 
Pel que respecta als antecedents patològics i comorbiditats val a dir que entre 
els casos de l’estudi respecte dels controls es va observar una major 
prevalença d’insuficiència renal crònica (28,4% vs. 8,1%), de MPOC en 
tractament corticoide o broncodilatador (18,6% vs. 11,9%) i d’altres patologies 
respiratòries (11,8% vs. 7,6%), de fibril·lació o flutter auricular (27,5% vs. 
9,5%), d’AVC (8,8% vs. 2,4%), i d’estenosi carotídia (5,9% vs. 0,5%), D’altra 
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banda, no es van mostrar diferències estadísticament significatives entre casos 
i controls pel que fa a la prevalença d’antecedents d’arteriopatia perifèrica, 
patologia digestiva, patologia endocrina i neoplàsia maligna. Anàlogament, 
Ferreira-González et al. van trobar diferències estadísticament importants entre 
els pacients amb esclerosi valvular aórtica lleu-moderada, els pacients amb 
MVAC moderada-greu i els pacients amb absència de MVAC en quant a la 
prevalença d’insuficiènica renal (6%, 11,8% i 3,4%; respectivament), MPOC 
(12%, 13,2% i 7,9%; respectivament), fibril.lació auricular (7,2%, 16,9% i 1,5%; 
respectivament), i ictus (6,9%, 11,8% i 4,8%; respectivament). Tanmateix, de 
forma similar al nostre estudi no va trobar diferències quant a la prevalença 
d’arteriopatia perifèrica i de patologia digestiva hemorràgica (hemorràgia 
digestiva alta o baixa).(33) 
En relació amb la insuficiència renal i la seva associació amb la MVAC i l’EA, 
Guerraty et al. van trobar en una subanàlisi dels 1.964 pacients del The Chronic 
Renal Insufficiency Cohort (CRIC) study que hi havia una associació inversa de 
la taxa estimada de filtrat glomerular amb la calcificació valvular aòrtica, de 
forma que va demostrar una relació d’augment gradual i progressiu entre 
l’estadi de malaltia renal crònica i l’increment en la calcificació valvular aòrtica.  
Aquesta associació entre la insuficiència renal i la calcificació de la vàlvula 
aòrtica va ser resultat independent, una vegada ajustada pels factors de risc 
cardiovasculars clàssics, en un dels models d’anàlisi multivariant. A més, 
Kamath et al. en un interessant article de revisió van descriure diversos estudis 
en els que s’observa que l’augment en els nivells de creatinina i el fet de rebre 
tractament renal substitutiu mitjançant diàlisi acceleren la progressió de l’EA; 
Amb tot, Bahler et al. no van trobar que aquesta associació entre els nivells de 
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creatinina i la progressió de l’EA es mantingués després de l’anàlisi 
multivariant. Anàlogament, Ix et al, en el Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis 
(MESA) van trobar que la insuficiència renal només va mostrar una associació 
modesta amb la MVAC que no es mantenia en l’anàlisi multivariant.(53,201–203) 
Referent a la MPOC, Brown et al. van observar un estudi realitzat en 108,687 
pacients, que des del 1997 al 2006 tenien registrada una cirugía de SVA aïllada 
en la STS National Database, que fins al 20% d’aquests malalts presentaven 
MPOC. D’altra banda, Mok et al. van trobar una prevalença del 29,5% de 
MPOC entre un total de 319 pacients consecutius amb EA severa que van 
rebre una TAVI, i que la mortalitat a l’any de seguiment era superior entre els 
pacients amb MPOC. A més, un petit estudi de seguiment ecocardiogràfic de 
pacients diagnosticats d’EA presentat a l’American College of Cardiology’s 67th 
Annual Scientific Session & Expo de 2018 es van trobar dades que suggerien 
una progressió de l’EA més ràpida entre els pacients amb MPOC i EA 
moderada-greu.(110,204) 
Pel que fa a la freqüència de fibril·lació auricular (FA) en pacients amb EA val a 
dir que en un estudi de prevalença de l’estenosi aòrtica en ancians realitzat a 
Itàlia, Bordoni et al. van observar una prevalença del 28,6% entre els pacients 
amb EA greu (sense trobar diferències estadísticament significatives en la 
prevalença de FA dels pacients amb un grau menor d’EA). Tanmateix, entre els 
1.563 pacients amb EA lleu-moderada assimptomàtica, i electrocardiograma 
registrat, del Simvastatin Ezetimibe in Aortic Stenosis Study es va demostrar 
una prevalença de fibril·lació auricular (FA) de només el 9,9%. Mentre que en 
els 2,688 pacients amb EA greu del SOURCE XT registry, en els que es va 
implantar mitjançant TAVI una biopròtesi SAPIEN XT, es va manifestar una 
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prevalença de FA del 35,6%. A mes, la FA sembla ser un factor de risc 
pronòstic entre els pacients amb EA, independentment del grau de severitat de 
l’estenosi.(28,205–207) 
En referència a l’associació de la MVAC o l’EA amb l’ictus val a dir que Bos et 
al. en  The Rotterdam Study , estudi poblacional prospectiu realitzat entre 2003 
i 2009 en el que es va fer una tomografia computeritzada multidetector a 2524 
participants amb edat mitjana de 69,6 anys per tal d’avaluar calcificació 
vascular incloent la MVAC, no es va trobar cap associació estadísticament 
rellevant entre la MVAC i la prevalença  o el risc d’incidència d’ictus. De totes 
maneres, Rodriguez et al. en una subanàlisi del CHS publicada al 2011 van 
observar una associació de les calcificacions anulars i valvulars del cor 
esquerre (es a dir de les vàlvules mitral i aòrtica) amb infarts cerebrals silents 
detectats per ressonància cerebral. Es a dir, que no tots els estudis realitzats 
han trobat una associació entre la calcificació mitral o aòrtica i l’ictus; però si 
que hi hauria una associació de la MVAC amb els infarts cerebrals silents -que 
podrien ser explicats en part per microembòlies càlciques- i que no són 
benignes per haver estat relacionats amb l’aparició posterior de deteriorament 
cognitiu o ictus.(35,208,209) 
Quant a la prevalença d’estenosi carotídia important cal dir que aquesta depèn 
a priori de quina sigui la definició ecogràfica de la severitat que es faci 
(habitualment es considera quan l’obstrucció és hemodinàmicament 
significativa quan és ≥ 50% i greu quan l’obstrucció és ≥ 70%). Novo et al. en 
un estudi epidemiològic de casos i controls van observar una associació de la 
EA amb la presència d’aterosclerosi carotídia, de forma que una major gravetat 
de l’EA es correspon amb un augment en el gruix de la íntima i mitja i de la 
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placa arterioscleròtica, i va trobar també que un 9.57% dels pacients amb EA 
presentaven una estenosi carotídia hemodinàmicament significativa. D’altra 
banda, Anselmi et al. en un estudi amb 1198 pacients intervinguts 
quirúrgicament per patologia d’una única vàlvula cardíaca va trobar que el 35% 
dels  pacients amb valvulopatia aòrtica presentaven una estenosi carotídia 
hemodinàmicament significativa però no greu i que un 5,8% mostraven una 
estenosi carotídia greu. Tanmateix, en un estudi realitzat amb pacients 
intervinguts mitjançant TAVI també es va trobar una prevalença alta d’ estenosi 
hemodinàmicament significativa i d’estenosi carotídia greu (estenosi carotída ≥ 
50% en un 33% dels pacients i estenosi carotída >70% en un 9% del pacients). 
A més, Antonini-Canterin et al. en un estudi angiogràfic -cardíac i carotidi 
simultàniament- realitzat en pacients amb EA greu, de forma prèvia a la cirurgia 
de SVA, va mostrar que la presència d’estenosi carotída significativa (present 
en un 11% dels malats amb EA greu simptomàtica) es un marcador de malaltia 
coronària significativa (present en un 33% dels malats amb EA quirúrgica).(210–
213) 
A propòsit de l’associació de l’arteriopatia perifèrica amb la MVAC i/o l’EA cal 
dir que Ward et al. en un estudi ecocardiogràfic -fet en 309 pacients amb 
malaltia vascular perifèrica- van mostrar que només entre els pacients amb 
arteriopatia perifèrica amb ITB <0,9 es va trobar una major prevalença 
d’anomalies ecocardiogràfiques, incloent l’EA no greu. A més en un petit estudi 
ecocardiogràfic realitzat a Nàpols (Itàlia), Losi et al. van obtenir una prevalença 
gairebé doble d’esclerosi aòrtica entre malalts amb malaltia vascular perifèrica 
respecte als malalts amb malaltia coronària. Val a dir que Aronow et al. en un 
estudi ecocardiogràfic prospectiu realitzat amb 989 homes i 1.998 dones d’edat 
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avançada van observar que l’EA era present en el 14% dels homes i el 16% de 
les dones i que l’arteriopatia perifèrica simptomàtica tenia una prevalença del 
33% en homes i del 25% en dones; però el més interessant de l’estudi  és que 
van trobar que els homes i les dones amb EA tenien una major prevalença 
d’arteriopatia perifèrica simptomàtica que els homes i les dones sense EA. A 
més,  la prevalença d’arteriopatia perifèrica augmentava a mesura que la 
severitat de l’EA augmenta.(214–216) 
Quant a la absència de diferències clínicament rellevants en la prevalença 
d’antecedents de patologia digestiva entre els casos i els controls del nostre 
estudi (17,6% vs. 12,9%; p=0,259) val a dir que Ferreira et al. en el seu estudi 
epidemiològic realitzat a l’àrea de Barcelona tampoc va trobar diferències de 
prevalença d’història d’hemorràgia digestiva alta i baixa entre els pacients amb 
MVAC i els pacients sense esclerosi valvular aòrtica. Tanmateix, en un estudi 
epidemiològic realitzat a Irlanda, Pate et al. van observar una associació 
estadísticament significativa entre l’EA i l’hemorràgia gastrointestinal; amb una 
prevalença d’hemorràgia gastrointestinal del 3% entre els pacients amb EA 
avançada. D’altra banda, Godino et al., en un estudi realitzat amb 400 pacients 
consecutius tractats d’EAo greu mitjançant  TAVI van trobar que el 6% 
d’aquests pacients havia presentat hemorràgia gastrointestinal no relacionada 
amb angiodisplàsia i un 1,7% dels pacients tenien una síndrome de Heyde (és 
a dir, una hemorràgia digestiva per angiodisplàsia associada a EA).(33,217,218) 
 A propòsit de la prevalença d’antecedents de patologia endocrina en els 
pacients amb MVCA o EAo val a dir que entre les patologies endocrines s’ha 
observat que només l’hiperparatiroïdisme (relacionat amb el metabolisme del 
calci) pot associar-se amb la progressió de la EA; però en els estudis 
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poblacionals no s’ha demostrat que l’hiperparatiroïdisme sigui un factor de risc 
independent  de MVAC o d’EA. De fet, Hekinian et al. en The COFRASA study 
va estudiar ecocardiogràficament i analíticament a 110 pacients majors de 70 
anys amb EA (al menys lleugera), trobant que entre els pacients amb nivells 
baixos de vitamina D hi havia una associació entre la progressió de l’EA i els 
nivells d’hormona PTH intacta i el hiperparatiroïdisme, sobretot si existia 
insuficència renal lleugera concomitant; suggerint que la progressió de l’EA 
podria estar associada a l’hiperparatiroïdisme secundari.(34,54,60,219) 
Pel que fa a la prevalença d’antecedents de neoplàsia maligna entre els casos i 
controls de l’estudi sobre l’estenosi aòrtica, val a dir que no es van trobar 
diferències estadísticament significatives entre els dos grups (12,7% vs. 14,8%; 
p=0,631). Anàlogament, Minamino-Muta et al. van observar que en els 3815 
pacients consecutius del registre japonès CURRENT AS registry -que avaluava 
les causes de mort en pacients amb EA severa- la prevalença d’història de 
neoplàsia maligna era del 14%; A més, entre les causes no cardíaques de mort 
–tant en la cohort de pacients tractats quirúrgicament com en la de pacients 
tractats mèdicament- la neoplàsia maligna era la segona en freqüència després 
de les infeccions (13% i 11% de totes les causes de mort dels pacients amb EA 
greu morts durant l’estudi).(220) 
Respecte a la situació clínica cardiològica, el nostre estudi epidemiològic de 
casos i controls va demostrar una major  prevalença de qualsevol grau d’angina 
entre els pacients amb EA quirúrgica respecte els controls (26,5% vs. 16,7%; 
p=0,050). Malgrat això, la prevalença d’angina entre els casos d’EA greu del 
nostre estudi no va arribar a les xifres mostrades en l’estudi clàssic de Hakki et 
al. publicat al 1980. De fet, 2/3 dels malalts de l’estudi de Hakki et al. van 
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mostrar dolor toràcic i gairebé un 39% dels pacients amb EA greu presentava 
angina. La presència d’elevada prevalença d’angina en l’EA també va ser 
documentada en altres estudis els anys 1988 i 2001. Amb tot, en un estudi més 
recent (2013) realitzat per Nishizaki et al. es va observar que el símptoma més 
comú entre els 177 pacients amb EA moderada o greu estudiats va ser la 
dispnea (47,1%), seguit d’angina (12,4%) i síncope (4,7%); i en la regressió 
logística multivariada es va mostrar que la dispnea i el síncope estaven 
fonamentalment associats amb la severitat de l’EA però que l’angina estava 
més relacionada amb la presència de malaltia coronària concomitant que a la 
gravetat de l’EA.(56,57,221,222) 
A propòsit de l’associació de la dispnea amb l’EA greu, en el nostre estudi es 
va obtenir una prevalença molt elevada d’algun grau de dispnea (classe 
funcional NYHA II, III i IV) entre els casos amb EAo greu respecte els controls 
(89,2% vs 19,4%) i també una diferència estadísticament significativa  quant a 
la prevalença d’una classe funcional més avançada entre els pacients amb EA 
greu (NYHA CF III-IV: 39,3% vs 7,7; p<0,001). Varadarajan et al., en un estudi 
realitzat amb 453 pacients amb EA greu, en la que es va descartar el 
tractament amb cirurgia de SVA, van observar una prevalença de dispnea per 
ICC en el 42% del pacients. D’altra banda, Lombard et al. en un estudi 
retrospectiu clàssic realitzat en 397 malalts diagnosticats d’estenosi valvular 
aòrtica (87,3% dels pacients tenien una EA greu) mitjançant estudi 
hemodinàmic invasiu va observar que la dispnea va ser el símptoma inicial en 
el 38,6% del pacients i la prevalença total de la dispnea va ser del 
63,0%.(223,224) 
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Respecte al qüestionari de qualitat de vida associada a la salut EQ-5D val a dir 
que Dyer et al. -en una recerca estructurada de la literatura i metaanàlisi- van 
mostrar que existeix, amb caràcter general, evidència científica que recolza la 
fiabilitat i validesa del qüestionari EQ-5D en estudis sobre malalties 
cardiovasculars. A més, Hernández et al. van mostrar la validesa de la versió 
espanyola de l’EuroQol 5D-5L per a mesurar l’estat de salut auto-percebut per 
la població espanyola i van aportar valors normatius de l’EuroQol 5D-5L de 
manera anàloga a com ho havien fet prèviament García-Gordillo et al.(153,225,226)  
Referent a les diferències estadísticament significatives entre els casos i 
controls de l’estudi sobre l’EA greu realitzat a Lleida, no cal dir que els casos 
van presentar una pitjor mobilitat, cura personal, desenvolupament de les 
activitats quotidianes, més dolor, major ansietat, i a més, menor índex o utilitat 
mitjana de l’EuroQol 5D-5L i pitjors puntuacions de salut en l’EVA, que els 
controls. Encara que no hi ha estudis epidemiològics en els que es compari la 
qualitat de vida associada a la salut mitjançant l’EuroQol 5D-5L entre pacients 
amb EA greu i pacients, aparellats per edat i gènere, d’una determinada àrea 
poblacional i geogràfica, si que trobem estudis sobre qualitat de vida realitzats 
amb aquest qüestionari de salut en pacients sotmesos a SVA i/o 
TAVI.(153,225,226) 
Quant als valors normatius de l’EuroQol 5D-5L de les utilitats i l’EVA de la 
població espanyola mostrats per García-Gordillo et al., cal destacar que els 
grups d’edat que comprendrien als pacients del nostre estudi epidemiològic són 
tres: primer grup de 60 a 69 anys, segon de 70 a 79 anys i  tercer de 80 a 89 
anys. Els valors normatius  (mitjana ± desviació típica) del primer grup d’edat 
mostrar un índex o utilitat mitjana de l’EQ-5D-5L de 0,885 ± 0,196 i una EVA 
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mitjana de 70,90 ± 18,3, els del segon grup d’edat van exhibir una utilitat 
mitjana de 0,814 ± 0,250 i una EVA mitjana de 65,73 ± 19,44, i finalment els del 
grup d’edat entre 80 i 89 anys van tenir uns valors mitjans d’utilitat i d’EVA del 
0,665 ± 0,356 i del 59,26 ± 20,62, respectivament.  Aquests valors contrasten 
amb la utilitat mitjana de 0,7 ± 0,2 i l’EVA mitjà de 55,8 ±  17,6  dels casos i  la 
utilitat mitjana de 0,8 ± 0,2  i l’EVA mitjà de 67,9 ± 21,9 dels controls que es van 
obtenir en el nostre estudi epidemiològic de casos i controls (amb rang 
interquartílic de les utilitats de l’EuroQol de 0,7 [0,5 – 0,8] en els casos i 0,9 [0,8 
– 1]  en els controls).(226) 
Pel que respecta als estudis sobre qualitat de vida realitzats amb l’EuroQol 5D-
5L en pacients sotmesos a SVA i/o TAVI val a dir que a l’entrada a aquests 
estudi es va fer una determinació basal de la qualitat de vida associada a la 
salut. Després del procediment (SVA o TAVI) es van fer una o més 
determinacions de la qualitat de vida durant el seguiment; i en alguns estudis 
es van comparar els resultats entre els diversos grups de tractament (SVA 
versus TAVI, per exemple). Kaier et al. en un estudi longitudinal de la qualitat 
de vida en 169 pacients majors de 75 anys (d’edat mitjana 82,15 ± 5,16 anys) 
sotmesos a SVA o TAVI van observar un índex de l’EQ-5D utilitat mitjana de 
0,78 ± 0,23. En una subanàlisi dels 628 pacients d’edat avançada amb EA greu 
simptomàtica d’alt risc de complicacions quirúrgiques del PARTNER study que 
van ser sotmesos a Cirurgia de SVA o a TAVI (transfemoral o transapical) es va 
observar que no hi havia diferències significatives en el qüestionari basal  quant 
a l’utilitat EuroQol al comparar els pacients sotmesos a TAVI amb els sotmesos 
a SVA, en la cohort transfemoral (0,66 ± 0,20 i 0,66 ± 0,21, respectivament; p= 
0,77); però si que hi havia diferències significatives entre ambdós grups  (0,67 ± 
  DISCUSSIÓ 
152 
 
0,19 i 0,72 ± 0,17, respectivament; p= 0,77), en la cohort transapical. 
Anàlogament, Baron et al. van estudiar la qualitat de vida en 1833 pacients 
amb EA greu simptomàtica de risc quirúrgic intermedi sotmesos a SVA versus 
TAVI del PARTNER 2 study. En en el qüestionari basal no es van trobar 
diferències estadísticament rellevants entre la qualitat de vida dels pacients per 
SVA versus per TAVI, en cap de les dues cohorts (cohort transfemoral i cohort 
transtoràcica), en relació amb les utilitats de l’EQ-5D (en la cohort transfemoral: 
0,75 ± 0,17 i 0,73 ± 0,17, respectivament; p= 0,17. En la cohort transtoràcica: 
0,74 ± 0,16 i 0,74 ± 0,17, respectivament; p= 0,83). D’altra banda trobem molts 
estudis de qualitat de vida realitzats en pacients sotmesos a TAVI entre els que 
destacarem els que enumerem seguidament. En un estudi realitzat als Països 
Baixos en pacients d’edat avançada (mediana d’edat de 84 anys amb rang 
interquartílic  [80 - 87]) amb estenosi aòrtica greu d’alt risc quirúrgic sotmesos a 
TAVI es va observar que la mediana de l’utilitat de l’EuroQol basal dels 137 
pacients considerats de va ser de 0,62 amb un rang interquartílic [0,366 – 
0,805] i de l’EVA de 65 amb rang interquartílic [50 – 75]. Així mateix, Lange et 
al. van estudiar la qualitat de vida basal (abans del procediment) i post-
procediment amb l’EuroQol 5D-5L en 2288 pacients amb edat mitjana elevada 
(80.6 ± 6.1 anys) sotmesos a TAVI del GARY registry (German Aortic Valve 
Registry). Els pacients d’aquest registre sotmesos a TAVI transvascular l’EVA 
va presentar una EVA amb mitjana de 52,6% i els que van rebre una TAVI 
transapical l’EVA va mostrar una EVA amb mitjana de 55,6% (en aquest estudi 
no es va detallar la desviació típica del valor de les mitjanes). També, 
Osnabrugge et al. van estudiar a 436 pacients d’edat mitjana elevada (84,0 ± 
8,5 anys) amb EA greu i alt risc quirúrgic sotmesos a TAVI transfemoral del  
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CoreValve U.S. Trial i van trobar que en l’avaluació basal de la qualitat de vida 
associada amb la salut la utilitat de l’EuroQol tenia una mitjana de 0,65 ± 0,24. 
Anàlogament, Baron et al. van estudiar els 1078 pacients d’edat avançada 
(81,9 ± 6,6 anys) amb EA greu de risc quirúrgic intermedi de l’estudi PARTNER 
S3i Trial i van trobar un índex d’EuroQol amb mitjana 0,75 ± 0,16.(227–231) 
El qüestionari genèric de salut SF-12 deriva del qüestionari SF-36 original que 
és una de les mesures genèriques de la qualitat de vida associada a la salut 
més extensivament validades i usades. Els components sumaris físic i mental 
del SF-12 s’ha comprovat que es correlacionen molt bé amb els components 
físic i mental originals del SF-36. Aquests components físic i mental estàn 
estandarditzats i la seva interpretació basada en normes poblacionals de 
referència; de manera que les puntuacions dels components sumaris físic i 
mental s’escalen en relació a la puntuació de la població de referència que té 
una mitjana de 50 i una desviació estàndard de 10. Així que puntuacions 
superiors a 50 impliquen millor estat de salut que la població general i inferiors 
puntuacions es donen quan l’estat de salut és pitjor. A més, en el cas del SF-
36, s’ha comprovat que hi ha una molt alta correlació (0,998 en el component 
física i 0,995 en el component mental) entre el càlcul dels components sumaris 
usant els algoritmes estàndards de la població de referència (Estats Units) i els 
algoritmes de la població de referència espanyola; de forma que la puntuació 
de la població de referència espanyola utilitzant els algoritmes estàndards 
(població de referència dels Estats Units) té, respectivament, pel component 
físic i  pel component mental una mitjana de 50,9 amb desviació estàndard de 
9,8 i una de 51,8 amb desviació estàndard de 9,4.(135,147,148,150,232) 
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D’altra banda, en l’estudi epidemiològic de casos i controls realitzat es va 
mostrar una pitjor puntuació del component sumari físic (34 ± 7,9 vs. 43,9 ± 9,8) 
i de la component mental (39,9 ± 9,1 vs. 45,7 ± 7,6)  -del qüestionari de salut 
SF-12 administrat- en els pacients amb EA greu respecte dels pacients de la 
població control de referència; amb diferències estadísticament significatives en 
ambdós casos (p<0,001). També es van trobar diferències estadísticament 
rellevants per cadascuna de les preguntes del qüestionari SF-12, sempre en el 
sentit d’una pitjor valoració de la qualitat de vida en els casos amb EA 
quirúrgica respecte als controls de referència de l’estudi. Aquestes diferències 
estadísticament significatives també es van observar per cadascuna de les 8 
dimensions de salut en que es poden agregar les preguntes del qüestionari SF-
12 en els casos amb EA greu respecte als controls de la població de referència 
del mateix àmbit d’Atenció Primària. 
Pel que respecta a les normes de referència per al qüestionari de salut SF-12 
v2 (versió 2)  basades en la població general de Catalunya, val a dir que 
Schmidt et al. van obtenir, en els dos grups estratificats d’edat que 
comprendrien als pacients del nostre estudi epidemiològic (el grup de 65 a 74 
anys i el grup de ≥ 75 anys), les puntuacions mitjanes dels components sumaris 
físic i mental que s’enumeren en les següents línies. En el grup de 65 a 74 anys 
d’edat el component sumari físic va mostrar una mitjana de 44,2 amb desviació 
estàndard de 11,3 (IC 95% 43,3 – 45,2) i el component mental de 50,1 amb 
desviació estàndard de 12,5 (IC 95% 49,0 – 51,2). I en el grup de majors de 75 
anys els components sumaris físic i mental van manifestar unes mitjanes de 
40,2 amb desviació estàndard de 13,3 (IC 95% 38,9 – 41,6) i de 50,3 amb 
desviació estàndard de 12,0 (IC 95% 49,1 – 51,5), respectivament.(233) 
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Tot i que, no hi ha estudis epidemiològics en els que es compari l’estat general 
de salut mitjançant el qüestionari SF-12 entre pacients amb EA greu i pacients 
de la població general d’una determinada àrea poblacional i geogràfica, si que 
trobem un estudi realitzat per van Geldorp et al. sobre la qualitat de vida 
realitzat amb 191 pacients consecutius (132 pacients simptomàtics) amb EA 
greu de l’àrea de Rotterdam (Països Baixos) mitjançant el qüestionari SF-36v2. 
En aquest estudi es va comparar la qualitat de vida dels pacients amb EA greu 
simptomàtica en relació amb les puntuacions sumàries normalitzades de la 
població general d’Holanda estratificades en 3 grups d’edat (grup de 41 a 60 
anys,  grup de 61 a 70 anys, i  grup de > 70 anys) . En els dos grups d’edat 
comparables als dels casos i controls del nostre estudi, es va observar uns 
components sumaris físic i mental amb puntuació de 36,2 ±  9,7 i 47,8 ± 10,2 
en el cas del grup de 61 a 70 anys i de 36,5 ±  9,8 i 47,3 ± 12,7 en el grup de > 
70 anys. Anàlogament al nostre estudi epidemiològic, van Geldorp et al. van 
demostrar diferències estadísticament rellevants (p<0,05) respecte als 
components PCS i MCS entre els pacients amb EA greu simptomàtica dels 
grups d’edat 61-70 anys i > 70 anys de l’estudi i la població de referència 
d’Holanda (la puntuació normalitzada en el grup d’edat 61-70 anys de la 
població general holandesa va presentar un PCS de 44,1 i un MCS de 53,2; En 
els grup d’edat > 70 anys aquesta puntuació normalitzada va mostrar un PCS 
de 40,7 i un MCS de 51,6). A més, aquest estudi realitzat a l’àrea de Rotterdam 
també va trobar diferències estadísticament significatives en 6 dels 8 dominis 
de salut del SF-36 en el grup d’edat 61-70 anys (en tots els dominis amb 
excepció del domini de dolor corporal i de l’escala de salut mental)  i en 7 dels 8 
dominis de salut (amb excepció del dolor corporal) en el grup d’edat > 70 anys; 
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així que els pacients > 60 anys amb EA greu simptomàtica de l’estudi holandés 
van mostrar un pitjor estat general de salut en la major part dels 8 dominis del 
qüestionari SF-36v2 que la població general holandesa de la mateixa edat. 
També existeix un estudi realitzat a Espanya que compara mitjançant el 
qüestionari de salut SF-12 la qualitat de vida de  163 pacients majors de 75 
anys sotmesos a SVA, però durant el seguiment postoperatori; sense incloure 
malauradament  les dades basals de qualitat de vida dels malalts amb EA 
quirúrgica.(141,234) 
De la mateixa manera trobem estudis interessants sobre qualitat de vida 
realitzats amb el qüestionari de salut SF-12 en pacients sotmesos a SVA o 
TAVI amb dades basals (prèvies a la intervenció) i durant el seguiment (post-
procediment). De fet, Reynolds e al., en l’estudi PARTNER Trial (Cohort A) van 
analitzar la qualitat de vida basal (pre-procediment) i a l’1, 6 i 12 mesos després 
del procediment en pacients d’edat avançada (edat mitjana de 83 anys) 
sotmesos a TAVI versus pacients operats de SVA. En la cohort de TAVI 
transfermoral no es van trobar diferències estadístiques significatives quant a 
les puntuacions basals dels components sumaris físic i mental entre els 
pacients sotmesos a TAVI i els candidats a SVA; mostrant-se una PCS de 29,7 
±  7,7 vs. 30,6 ±  8,1  i una MCS de 47,0 ±  11,5 vs. 47,1 ±  11,0. D’altra banda, 
en la cohort transapical es van observar una PCS de 29,4 ±  7,4 vs. 31,7 ±  8,5 
i una MCS de 46,6 ±  11,4 vs. 48,7 ±  9,6. En el CoreValve U.S. Trial, 
Osnabrugge et al., no només van estudiar la qualitat de vida associada a la 
salut amb el qüestionari EuroQol 5D-5L, en pacients amb EA greu d’alt risc 
quirúrgic sotmesos a TAVI transfemoral, sinó que van estudiar-la amb el SF-12, 
trobant un PCS de 28.5 ± 8.3 i un MCS de 45.8 ± 12.3. Finalment, en l’estudi  
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PARTNER 2 Randomized Clinical Trial, Baron et al. van comparar, de forma 
basal i en el seguiment post-intervenció, l’estat general de salut entre els 
pacients sotmesos a TAVI (cohort tranfemoral i cohort transtoràcica) i els  
pacients sotmesos a cirurgia de SVA, mitjançant  el qüestionaris EuroQol 5D-
5L, Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire i SF-36. Donat que el PCS i el 
MCS del SF-12 es correlacionen molt bé amb els components sumaris originals 
del SF-36, és interessant assenyalar els resultats observats en aquest estudi 
en relació al qüestionari SF-36 en la cohort transfemoral (TAVI vs SVA: PCS 
36,2 ± 9,0 vs. 36,1 ± 8,7; p=0,77. MSC 48.7 ± 1,2 vs. 47.5 ± 11.6; p=0.81) i en 
la transtoràcica (TAVI vs. SVA: PCS 35,5  ±  8,6 vs. 35,3  ±  8,9; p=0,81. MSC 
48,9  ±  11,7 vs. 48,3  ±  12,1; p=0,63).(135,228,235)  
En relació amb la força d’associació dels FRCV, comorbiditats, i resultats dels 
qüestionaris de salut EuroQol 5D-5L i SF-12 amb l’EA greu expressada com a 
ORc (IC95%) val a dir que en els diferents estudis epidemiològics sobre FRCV i 
MVAC i/o EA realitzats no trobem les ORc (IC95%). La magnitud d’aquesta 
associació amb l’EA i/o MVAC s’expressa en aquests estudis, una vegada 
ajustada per diferents factors clínics, en forma de ORa i la discutim en la 
següent secció de la dicussió. Tanmateix, no s’observen grans diferències 
entre els valors crus i ajustats i per tant els comentaris que es fan en la secció 
corresponent també en serien d’aplicació. Cal assenyalar que en l’anàlisi cru es 
detecta una associació de l’EA amb els factors de risc cardiovasculars (obesitat 
central ORc=2,43; tabaquisme ORc=1,82; HTA ORc=2,45; hipercolesterolèmia 
ORc=2,40; i nivells baixos de Colesterol-HDL ORc=2,21), de forma similars als 
observats a d’altes estudis. També es va observar una associació de l’EA amb 
els factors clínics i comorbiditats: insuficiència renal crònica (ORc=5,05), 
  DISCUSSIÓ 
158 
 
accident vascular cerebral (ORc=3,97), estenosi carotídia (ORc=13,6) i nivells 
d’hemoglobina (ORc=0,74). L’EA greu tambè va presentar una pitjor valoració 
de les 12 preguntes, de les 8 dimensions de salut i dels components sumaris 
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3. Discussió del models de regressió logística de 
factors de risc cardiovascular, comorbiditats i del 
nivell de qualitat de vida associats a l’estenosi 
aòrtica 
L’EA calcificada greu, etapa final de la MVAC, és conseqüència d’un procés 
actiu patològic de remodelat degeneratiu -similar al remodelatge vascular de 
l’aterosclerosi-  que involucra fenòmens inflamatoris i de calcificació sobre 
vàlvules aòrtiques tricúspides normals o sobre vàlvules anòmales, sobretot 
vàlvules bicúspides.(3,8,9) 
Alguns dels FRCS es postula que  juguen un paper fonamental en els 
esdeveniments etiopatogènics inicials de la MVAC i també en la progressió de 
l’EA.  l’EA calcificada i l’aterosclerosi comparteixen bastants dels FRCV; encara 
que no s’associen amb la MVAC o l’EA, ni tots  ni els mateixos FRCV en els 
diferents estudis epidemiològics i clínics realitzats. D’altra banda, alguns dels 
FRCV s’associen a les etapes inicials de la MVAC però no a la progressió de la 
EA. Així mateix, diversos FRCV també s’associen, amb diferent grau de 
significació estadística segons els  estudis considerats, a la taxa de progressió 
de  l’EA i a altres comorbiditats associades amb la MVAC o l’EA com pot ser 
l’arteriopatia carotídia, l’AVC, l’arteriopatia perifèrica i la malaltia arterial 
coronària. Tanmateix, els FRCV són quelcom poc predictors de MVAC; això 
suggereix que hi ha altres factors clínics que podrien contribuir en l’inici i la 
progressió de la MVAC.(7,10,27,34,42,189,219,236) 
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Amb l’objectiu de determinar quins són els factors de risc clínics, entre ells els 
FRCV, que s’associen de forma significativa a l’EA greu quirúrgica -en individus 
majors de 65 anys de les terres de Lleida- es va construir, a partir de l’anàlisi 
multivariant, un model de regressió logística per determinar quins són els 
factors de risc que s’associen amb l’EA severa al nostre medi (anomenat model 
de factors de risc cardiovasculars).(Taula 35) 
Amb el model de regressió logísitca  FRCV del nostre estudi epidemiològic es 
va trobar una associació estadísticament significativa entre l’edat (ORa=1,08; 
IC95%: 1,03–1,13; p<0,001), la HTA (ORa=2,41; IC95%: 1,23-4,72; p=0,010), 
la hipercolesterolèmia (ORa=2,67; IC95%: 1,54-4,64; p<0,001)  i el tabaquisme 
ORa=2,60 (IC95%: 1,48-4,58; p<0,001), les xifres baixes de Colesterol-HDL 
(ORa=2,20: IC95%: 1,25-3,88; p=0,007), i l’EA greu. A més, la corba ROC 
(Receiving Operating Characteristic curve) del model de regressió logística dels 
factors de risc cardiovasculars va mostrar una bona discriminació d’aquesta 
associació. De fet, com que l’àrea sota la corba ROC és de 0,74 (0,68-0,80) 
aquest model té la capacitat predictiva de mostrar una major associació dels 
factors de risc cardiovasculars del model en els pacients amb EA (casos) que 
en els pacients sense EA (controls) en un 74% de les vegades.(Taula 35 i Figura 34) 
Ferreira et al., en l’estudi epidemiològic sobre la prevalença i els factors de risc 
associats de la MVAC realitzat a l’àrea de Barcelona, van explorar l’associació 
de potencials factors de risc i la gravetat de la MVAC mitjançant regressió 
logística multinomial, en el grup de MVAC lleu a moderada i en el grup de 
MVAC moderada a greu. En el grup de pacients més semblant al nostre, és a 
dir en els pacients amb MVAC moderada a greu ajustats pel gènere, van trobar 
que l’edat (augment en 5 anys), el tabaquisme, la HTA, el perímetre abdominal 
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(increment en 3 cm.),  l’ITB <0,9, la diabetis i la insuficiència renal presentaven 
una associació estadísticament significativa amb la MVAC. A més la diabetis i 
la insuficiència renal es van associar a la MVAC només en el grup amb MVAC 
moderada a greu però no en el de MVAC lleu a moderada. De totes maneres la 
manca d’associació de la hipercolesterolèmia a la MVAC mostrada en aquests 
estudi podria ser deguda a que l’hipercolesterolèmia sembla estar definida pels 
nivells de colesterol total i LDL en sang, que poden ser influenciats pel 
tractament amb estatines, i no per l’antecedent clínic o història 
d’hipercolesterolèmia. D´altra banda, Lindrooos et al. en el Helsinki Ageing 
Study, -un estudi epidemiològic publicat al 1994- van observar en l’anàlisi 
multivariat que només l’edat, la hipertensió i un IMC baix s’associaven de forma 
estadísticament significativa amb  la calcificació valvular aòrtica, i que l’edat i 
els nivells de calci en sèrum eren els únics factors que es van associar amb 
l’EA. De forma que ni el gènere, el tabaquisme, la diabetis o  la dislipèmia van 
mostrar una associació estadísticament rellevant amb la calcificació valvular 
aòrtica o amb l’EA. Amb tot, Stewart et al, van publicar dades epidemiològiques 
del CHS relatives a la prevalença de la MVAC i l’EAo en ≥ 65 anys, i als factors 
clínics associats. En el model de regressió logística fet van evidenciar que 
l’edat (OR=2,18; IC95% 2,15-2,20; p<0,001), el gènere masculí (OR=2,03; 
IC95% 1,7-2,5; p<0,001) i la LPA (OR=2,18; IC95% 2,15-2,20; p>0,001) es 
correlacionaven fortament amb la prevalença de MVAC o EA i que la història 
d’HTA (OR=1,23; IC95% 1,1-1,4; p=0,002), el tabaquisme actiu (OR=1,35; 
IC95% 1,1-1,7; p=0,006), el Colesterol-LDL (OR=1,12; IC95% 1,03-1,23; 
p=0,008) i l’alçada en cm. (OR=0,84; IC95% 0,75-0,93; p=0,001), s’associaven 
amb una magnitud menor  amb la presència d’esclerosi aòrtica o EA.(33,34,54) 
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Anàlogament al model de FRCV, es va construir un model de regressió 
logística per assenyalar quins són les comorbiditats que s’associen amb l’EA 
severa quirúrgica en pacients majors de 65 anys de les terres de Lleida 
(anomenat model de comorbiditats). Aquest model d’anàlisi multivariant és 
interessant perquè avalua l’associació d’aquestes comorbiditats amb l’EA tenint 
en compte que algunes comorbiditats comparteixen factors de risc 
cardiovasculars en la seva etiopatogènia i  que aquestes comorbiditats podrien 
estar relacionades des del punt de vista fisiopatològic amb el desenvolupament 
de l’EA, sobretot en la seva progressió. Aquest model de comorbiditats va 
trobar una associació estadísticament significativa entre l’AVC (ORa=4,14; 
IC95%: 1,20–14,2; p=0,024), l’estenosi carotídia (ORa=14,5; IC95%: 1,61–129; 
p=0,017)  i la insuficiència renal crònica (ORa=3,78; IC95%: 1,88–7,59; 
p<0,001) i una associació inversa estadísticament rellevant dels nivells 
d’hemoglobina en sang (ORa=0,76; IC95%: 0,65-0,90; p<0,001). Així mateix, la 
corba ROC del model de regressió logística de comorbiditats va mostrar una 
àrea sota la corba de 0,74 (0,68-0,80), de forma que aquest model va 
evidenciar una bona discriminació de l’associació de les diferents comorbiditats 
amb l’EAo i una capacitat predictiva de mostrar una major associació de 
comorbiditats del model en els casos que en els controls en un 73% de les 
vegades.(Taula 36 i Figura 35) 
Pel que fa a la insuficiència renal val a dir que Ferreira et al. en el seu estudi 
van mostrar en l’anàlisi multivariant que la insuficiència renal s’associava al 
grau moderat-greu de la MVAC però no al grau lleu-moderat. De fet, com que la 
insuficiència renal porta a un desenvolupament ràpid de l’aterosclerosi, ells 
propugnen que això pot fer que el fracàs renal s’associï als estadis avançats de 
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la MVAC. Si s’estudia la relació inversa, es a dir l’associació entre la MVAC i la 
malaltia renal crònica, s’observen resultats interesants. Gerraty et al. en el 
CRIC study van observar que la taxa de filtrat glomerular estimat en malalts 
amb insuficiència renal no terminal s’associa -de manera dosi-dependent- amb 
la MVAC de forma independent als FRCV clàssics però no quan s’afegeix al 
model de regressió els “nous” FRCV com la proteïna C reactiva (PCR), la 
homocisteïna plasmàtica total, la LPA, i l’àcid úric. Aquests resultats van fer 
formular als autors de l’estudi la hipòtesi de que l’associació entre la 
insuficiència renal crònica i la MVAC podria estar relacionada amb l’increment 
dels nivells de PCR i homocisteïna, que al seu torn reflexa una alteració del 
metabolisme de la metionina o de l’estat de metilació i  un medi sistèmic 
inflamatori en aquests pacients amb patologia renal crònica. Per contra, Ix et al. 
(estudi MESA), i Bahler et al., no van trobar cap associació estadísticament 
significativa després de l’anàlisi multivariat entre una taxa de filtrat glomerular 
estimat <60 mL/min/1.73 m2 i la MVAC, i entre associació entre els nivells de 
creatinina i la progressió de l’EA, respectivament. Anàlogament, Fox et al. entre 
els pacients del Framingham Offspring Study (1995-1998) no van trobar una 
associació estadísticament rellevant entre la malaltia renal crònica i l’esclerosis 
valvular aòrtica o la calcificació anular aòrtica. En efecte, la relació entre la 
insuficiència renal crònica i una calcificació valvular important (mitral i aòrtica) 
es va mostrar marcadament atenuada després de ser ajustada pels FRCV en 
l’anàlisi multivariat; suggerint els autors d’aquest estudi que els factors de risc 
que comparteixen la malaltia renal crònica i la calcificació valvular (mitral i 
aòrtica) podrien explicar parcialment la prevalença de calcificació valvular en la 
malaltia renal crònica. Malgrat això la insuficiència renal crònica si que va 
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mostrar associació significativa després de l’ajust multivariat amb la calcificació 
anular de la vàlvula mitral.(33,53,201,237) 
Pel que respecta a l’associació de l’AVC amb la MVAC o l’EA val a dir que 
Ferreira et al., anàlogament als resultats del nostre estudi, van mostrar una 
associació estadísticament significativa de l’AVC amb la MVAC però que no es 
va mantenir en el model multinomial de regressió. Això pot ser degut en part a 
que l’EA eventualment podria ser un factor de risc per l’AVC (i no a l’inrevés) o 
bé a que l’AVC comparteix FRCV amb l’EA (i no és per tant un autèntic factor 
de risc d’EA); aquestes mateixes explicacions podrien ser vàlides per aplicar-
les a la resta de comorbiditats analitzades al nostre estudi. Si analitzem 
l’associació inversa, es a dir l’associació de la MVAC amb l’AVC trobem que -
malgrat la MVAC ha estat establida com a factor de risc d’esdeveniments 
cardiològics majors de forma independent dels FRCV clàssics o de la 
calcificació coronària- en el Rotterdam study Bos et al. van assenyalar que no 
s’associava la MVAC amb la prevalència d’AVC o el risc d’AVC incident; 
suggerint que els efectes tromboembòlics de l’EA són el suficientment limitats 
com per no poder incrementar la incidència d’AVC. Així mateix, Rodriguez et al. 
en 2.680 pacients del CHS sense antecedents d’ictus o d’AIT van confirmar 
amb models de regressió logística ajustats (per edat, gènere, IMC, FRCV i 
comorbiditats) que la presència de qualsevol calcificació anul·lar o valvular, 
aòrtica o mitral, s’associava amb la troballa d’infarts cerebrals silents en la 
ressonància cerebral. A més, el grau de la calcificació anul·lar o valvular va 
mostrar una relació directa amb la presència d’infarts silents a les neuroimatges 
de la ressonància magnètica. Però en cap dels models de regressió que van 
utilitzar no van trobar una associació independent de la MVAC amb els infarts 
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silents de la ressonància cerebral.  Val a dir que la troballa d’infart cerebral 
silent a la neuroressonància no és benigna ja que s’associa amb deteriorament 
cognitiu i AVC en el futur. Tanmateix, s’especula que aquestes lesions 
cerebrals puguin tenir un origen vascular possiblement relacionat amb 
microembòlies i isquèmia microvascular.(33,35,208,209,238–242) 
A propòsit de l’associació de l’estenosi carotídia amb la MVAC i l’EA cal dir que 
difícilment trobarem cap estudi clínic o poblacional que avaluï directament 
l’associació de l’aterosclerosi o l’estenosi carotídia amb la MVAC o l’EA de 
forma que mostri aquesta associació en un model de regressió logística ajustat 
pels FRCV o altres factors com l’edat o el gènere. Però trobem alguns estudis 
que estudien altres tipus d’associacions entre l’EA i l’estenosi carotídia. De fet, 
en un estudi de la prevalença d’estenosi carotídia asimptomàtica entre 1198 
pacients sotmesos a screening mitjançant Ecografia-Doppler carotídia previ a 
cirurgia valvular, Anselmi et al, van fer una anàlisi multivariant (regressió 
logística múltiple) per obtenir que entre els predictors de la troballa d’una 
estenosi carotídia hemodinàmicament significativa es troba l’edat avançada (≥ 
75 anys), la malaltia valvular aòrtica, la malaltia renal crònica i l’arteriopatia 
vascular perifèrica. Anàlogament, Antonini-Canterin et al., en un estudi 
angiogràfic realitzat en pacients sotmesos a cirurgia de SVA -en el que 
s’estudiava l’associació de la malaltia coronària i arteriopatia carotídia en 
pacients amb EA greu sotmesos a SVA- va descriure que els factors predictors 
independents de malaltia coronària significativa desprès de l’anàlisi multivariat 
eren (i) la presència d’arteriopatia carotídia, (ii) l’angor pectoris com a símptoma 
de presentació de l’EA i (iii) l’edat superior a 64 anys.(212,213) 
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Anàlogament als models de FRCV i comorbiditats, en l’anàlisi multivariant del 
nostre estudi epidemiològic es va crear un altre model de regressió logística 
resultant de la unió del model de FRCV i el model de comorbiditats i que va 
rebre la denominació de model basal. Aquest model basal, que inclou els FRCV 
i les comorbiditats que van demostrar una associació estadísticament 
significativa amb l’EAo en els seus respectius models, es va utilitzar 
posteriorment per ajustar els diferents models de regressió logísitica múltiple de 
qualitat de vida creats. En el model basal mantenen l’associació 
estadísticament amb l’EA tots els FRCV, a excepció de la HTA, i totes les 
comorbiditats que també ho eren en els seus respectius models (el model de 
FRCV i en el model de comorbiditats). L’associació significativa després de 
l’anàlisi multivariat de l’edat, l’hemoglobina, el tabaquisme, la 
hipercolesterolèmia, les xifres alterades de colesterol HDL, l’AVC, l’arteriopatia 
carotídia i la malaltia renal crònica ja l’hem discutit en els paràgrafs previs. De 
tota manera el fet de que la HTA no mantingui la seva associació independent 
amb l’EA greu en el model basal de regressió logística podria ser degut en part 
a que la HTA constitueix un factor de risc molt important d’AVC en l’edat 
avançada i a que l’HTA pot arribar a tenir una prevalença de fins el 90% entre 
els pacients amb insuficiència renal crònica mentre que la prevalença sol ser 
inferior al 60% entre els individus sense IRC.(243–245) 
En relació als models de regressió logística múltiple creats a partir del 
qüestionari de salut EuroQol 5D-5L val a dir que es van evaluar de forma 
independent els valors de l’EVA (categorizant-se en EVA > 70: si o no) i els 
valors de cadascun dels 5 ítems o preguntes del qüestionari (en una escala de 
l’1 al 5 que va des de l’absència del problema fins que el problema està molt 
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present) i també es va crear un model complexe de regressió logística amb 
l’anàlisi simultània de tots els valors. En tots els casos es va utilitzar el model 
basal per ajustar els resultats dels models de regressió logística creats; és a dir 
es van ajustar tots els models per l’edat, l’hemoglobina, el tabaquisme, la 
hipercolesterolèmia, les xifres baixes de colesterol HDL, l’AVC, l’arteriopatia 
carotídia i la malaltia renal crònica. Es va observar que uns valors pitjors en 
relació amb la mobilitat (ítem 1 del qüestionari EQ-5D) i amb la realització 
d’activitats quotidianes (ítem 3) es van associar de forma estadísticament 
significativa amb l’EA greu dels casos en comparació amb els controls. I que 
una millor valoració de l’EVA (EVA >70) de l’EQ-5D es va associar de forma 
inversa estadísticament significativa amb la presència d’EA greu. En el model 
de regressió logística final es va mantenir l’associació de l’ítem 3 (activitats 
quotidianes)  i l’EVA >70.  En tots els models creats a partir del qüestionari de 
l’EuroQol 5D-5L l’àrea sota les respectives corbes ROC van mostar una bona 
discriminacio i capacitat predictiva del pitjor grau de valoració dels diferents 
ítems de qüestionari i de l’EVA en l’EA greu. 
Diferents publicacions han suggerit la utilitat dels qüestionaris de qualitat de 
vida en la patologia cardiovascular. Tanmateix, no trobem cap estudi en el que 
es mostri la qualitat de vida segons el qüestionari de qualitat de vida associada 
a la salut EuroQol 5D-5L dels pacients amb EA greu d’un determinat àrea 
geogràfica i poblacional i que a més els resultats estiguin ajustats segons 
factors de risc i comorbilitat.(135,153,246–249) 
Anàlogament amb el fet amb el EuroQol 5D-5L, també es van crear models de 
regressió logística del qüestionari SF-12 d’una banda per avaluar  de forma 
independent els valors dels 12 ítems o preguntes del SF-12 i les components 
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sumàries física i mental. I de l’altra banda, per avaluar les 8 dimensions de 
salut del qüestionari i les components sumàries física i mental. En tots dos 
casos es van ajustar el models segons el model basal de FRCV i comorbiditats; 
és a dir es van ajustar tots els models per l’edat, l’hemoglobina, el tabaquisme, 
la hipercolesterolèmia, les xifres baixes de colesterol HDL, l’AVC, l’arteriopatia 
carotídia i la insuficiència renal crònica.  
A més, es van plantejar uns model de regressió logística finals que van incloure 
els components sumaris físic i mental i la valoració de la qüestió BP2 (ítem 
número 8 del qüestionari de salut SF-12 relacionat amb la valoració del dolor 
com a limitant de les activitats quotidianes) en el primer cas i les dimensions 
Funció Física, Rol Físic i Funció social, en el segon cas. 
En el cas dels models de regressió logística creats a partir del qüestionari SF-
12 es va observar que els resultats, una vegada ajustats pel model basal o de 
factors de risc i comorbiditats, van mostrar que una pitjor valoració de la qualitat 
de vida en cadascuna de les preguntes o ítems del qüestionari, de les 8 
dimensions de salut i dels compoments físic i mental, s’associava de forma 
estadísticament significativa amb els pacients amb EAo greu del nostre estudi. 
Aquests resultats són congruents i similars als resultats de l’únic estudi de 
qualitat de vida similar fet amb el qüestionari SF-36v2 en pacients amb EA greu 
a Rotterdam comparats amb la població de referència Holandesa. En l’estudi 
holandés és van estudiar els components sumaris (físic i mental) i les 8 
dimensions de salut, de forma normalitzada i estratificada en tres grups d’edat, 
dels pacients amb EA greu respecte de la població general holandesa; però no 
es va fer una anàlisi multivariant amb creació de models de regressió logística 
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ajustats pels factors de risc i comorbiditats, tal i com hem fet en aquest 
estudi.(141) 
Val a dir que els models de regressió logística complexes finals creats a partir 
del qüestionari SF-12 fan palés que, una vegada ajustats pels FRCV i 
comorbiditats del model basal, hi ha una pitjor valoració dels aspectes físics i 
mentals entre els casos amb EA greu del nostre estudi respecte dels controls 
del mateix àmbit d’Atenció Primària. La diferència fonamental entre els dos 
models complexes finals, el primer model és fruit de l’anàlisi simultània de les 
valoracions de tots els ítems del SF-12 i els components sumaris (físic i mental) 
i el segon model està construït amb l’anàlisi simultani de les valoracions de les 
8 dimensions de salut en que es poden dividir els 12 ítems o preguntes del 
qüestionari SF-12 i dels components sumaris físic i mental, és que en el segon 
model no es mantenen els components sumaris (físic i mental) com associats 
de forma significativa als casos amb EA greu respecte dels controls. Però les 
dimensions que s’associen de forma estadísticament significativa (Funció 
Física i Funció social) i de forma pròxima a la significació estadística (Rol Físic) 
són components d’amdós sumaris: els sumaris físic (Funció Física i Rol Físic) i 
mental (Rol Social).  
Finalment es pot destacar que les troballes dels models de regressió logística -
models ajustats segons els factors de risc i comorbiditats del model basal—de 
qualitat de vida segons els qüestionaris de salut EQ-5D i SF-12 van mostrar 
resultats en la mateixa direcció i sentit que els observats en l’anàlisi bivariada. I 
que els resultats de l’anàlisi multivariant i dels models de regressió logística de 
qualitat de vida associada a la salut van ser pitjors entre els casos amb EA greu 
respecte dels controls del mateix àmbit de l’Atenció Primària; amb 
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independéncia de si s’havia usat el qüestionari EuroQol 5D-5L o bé el SF-12. A 
més els models de regressió complexes construïts van mostrar que els 
pacients amb EA greu van tenir una pitjor valoració per realitzar les activitats 
quotidianes i una pitjor valoració en l’EVA segons el qüestionari EuroQol 5D-5L 
en comparació amb els controls de l’estudi, i que això és congruent i es 
correspon amb resultats d’una pitjor valoració de la Funció Física, Rol Físic i 
Funció Social o dels components sumaris físic i mental i de la qüestió BP2 
segons el qüestionari de qualitat de vida associada a la salut SF-12. Aquests 
resultats són congruents amb la situació clínica cardiològica dels pacients amb 
EA greu que compromet la seva capacitat física i mental amb la corresponent 
repercussió en la dimensió social.(56,221,222,227,235,250) 
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4. Discussió de l’anàlisi i models de regressió logística 
dels polimorfismes genètics associats a l’estenosi 
aòrtica 
Per al subestudi genètic es van seleccionar polimorfismes genètics de gens 
que estan potencialment implicats en la patogènesi de l’EA. 
Després d’una recerca bibliogràfica es van seleccionar els polimorfismes de 
gens implicats en la fisiopatogènia de l’EA que havien mostrat associació amb 
l’EAo, en estudis epidemiològics genètics previs.(73–75,77,81–83,251,252)  
D’altra banda es va seleccionar el SNP rs10455872 en el gen de la LPA degut 
a que en un GWAS ampli es va identificar com a l’únic SNP de tot el genoma 
que s’associava de forma significativa amb la calcificació valvular i l’EA.(71,253) 
Els gens i SNP finalment estudiats van ser el gen del receptor sensor del calci 
localitzat al cromosoma 3 (polimorfismes rs1042636 i rs1801726), el gen del 
receptor de la vitamina D localitzat al cromosoma 12 (polimorfisme rs1544410), 
el gen de l’hormona PTH (polimorfisme rs6254, localitzat al cromosoma 11), el 
gen NOTCH1 localitzat al cromosoma 9 que sembla estar implicat en 
l’osteoblastogènesi miofibroblàstica de la patogènia de l’EA amb variants del 
gen que s’associen a una vàlvula aòrtica bicúspide (polimorfismes rs13290979, 
rs61751489 i rs61751543), els gens relacionats amb el procés inflamatori IL-
1F9 (polimorfismes rs13415097 i rs17659543, localitzats al cromosoma 2), IL-6 
(polimorfisme rs1800795, localitzat al cromosoma 7) i IL-10 (polimorfisme 
rs1800872, localitzat al cromosoma 1), el gen de la LPA localitzat al 
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cromosoma 6 (polimorfisme rs10455872) i el de  l’apolipoproteïna B localitzat al 
cromosoma 2 (polimorfisme rs6725189).(73–75,77,81–83,251) 
Val a dir que quatre dels polimorfismes estudiats (rs1042636, rs1801726, 
rs617514989 i rs61751543) tenen una MAF molt baixa (inferior a 0,05) degut a 
la seva baixa freqüència coneguda en les poblacions europea i/o ibèrica i per 
tant es poden considerar més una variant rara que un polimorfisme genètic. 
Però encara que excloguéssim aquest polimorfismes de l’anàlisi amb el nombre 
obtingut de casos i controls del subestudi genètic no tenim prou potència per 
detectar diferències estadísticament rellevants corregides per comparacions 
múltiples. 
Aquest subestudi genètic de casos i controls va tenir com a objectiu principal 
replicar les troballes d’altres estudis d’associació de polimorfismes de gens 
candidats i d’un ampli GWAS amb l’EA greu en els majors de 65 anys de 
l’àmbit geogràfic i poblacional de les terres de Lleida.  
Malgrat que els estudis d’associació de polimorfismes genètics amb fenotipus o 
malalties complexes han estat criticats per simplistes o per que són incapaços 
per exemple de detectar mecanismes epigenètics o d’avaluar efectes 
ambientals, la replicació d’un resultat  positiu dels estudis d’associació directa -
com el nostre subestudi genètic- es basa en l’estudi de polimorfismes causals o 
de risc amb rellevància prèviament descrita i es realitza per tal de confirmar que 
l’associació positiva  obtinguda és vàlida en una altra mostra poblacional.(254–
257) 
D’altra banda, el fet de que en aquest subestudi genètic només s’hagi trobat 
una significació estadística nominal entre el SNP rs10455872 (gen de la LPA) i 
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l’EA greu podria ser degut a que la correcció per a múltiples comparacions de 
Bonferroni és una correcció massa severa en un estudi de replicació 
d’associacions genètiques com el nostre i que eventualment podria produir una 
manca de detecció del risc real de la variant genètica (SNP) sobre l’EA o error 
tipo II. (252,257,258)  
Així mateix, el fet de que el nombre de casos i controls i el nombre de controls 
per cada cas del subestudi va ser menor al de l’estudi principal va fer que la 
potència del subestudi genètic sigui més baixa de la calculada inicialment per 
l’estudi i que per definició sigui més difícil trobar associacions genètiques 
moderades (SNP) amb l’EA; incrementant-se la possibilitat d’error tipus II.(256)  
Tanmateix, la manca de replicació dels resultats d’associació  en la població del 
nostre subestudi genètic no invalida la troballa en el estudi d’associació GWAS 
inicial  sinó que indica una manca de l’efecte o de la  detecció de l’efecte sobre 
la nostra població estudiada degut probablement a una manca de potència 
estadística per un nombre baix de casos i controls que van acceptar participar 
en el subestudi genètic.(253,255,256) 
En quansevol cas és molt suggerent haver trobat una associació 
estadísticament significativa nominal entre el SNP rs10455872 i l’EA greu en 
aquest subestudi genètic replicatiu i que aquesta associació sigui la de l’únic 
SNP que prèviament s’havia trobat associat de forma significativa a l’EA en un 
GWAS. Destaca haver observat aquesta associació sobre tot si tenim en 
compte que en l’estudi d’associació GWAS, en el que el polimorfisme 
rs10455872 es va associar a calcificació EA, es va obtenir una associació 
estadísticament significativa d’aquest SNP després de realitzar correcció per 
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comparacions múltiples  i que es va fer replicació d’aquesta troballa en cohorts 
independents.  
A més, una vegada realitzada una regressió logística múltiple per al SNP 
rs10455872 amb les covariables HTA, obesitat i tractament amb Sintrom, 
seleccionades en un stepwise previ, l’associació estadísticament significativa 
nominal es va mantenir tant en el model genètic dominant com en l’additiu.  
Això apunta a que existeix un efecte genètic adicional i independent de les 
covariables clíniques d’aquest polimorfisme genètic sobre l’EAo greu.
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5. Limitacions de l’estudi i línia de recerca futura 
Quant a les limitacions que presenta l’estudi val a dir que a partir dels casos 
incidents d’EA greu quirúrgica de l’estudi no es pot inferir la incidència ni la 
prevalença de l’EA greu a les comarques de Lleida. Això es degut 
fonamentalment a que alguns dels potencials casos no van ser presentats en 
les sessions mensuals de l’HUAVLL, malgrat els cardiòlegs de referència de les 
comarques de Lleida van fer un esforç per incloure els pacients amb morbiditat 
molt important no tributaris de cap intervenció o que rebutgessin d’entrada la 
cirurgia. A més, els pacients que van morir abans de la seva valoració en 
sessió mèdico-quirúrgica  i els pacients que no van fer ús del sistema sanitari 
públic tampoc es van poder incloure en l’estudi. Per tant, encara que coneixem 
la població de referència de l’estudi (pacients de les comarques de Lleida que 
tenen l’HUAVLL com a hospital de referència), el nombre real de pacients amb 
EA greu quirúrgica diagnosticats durant el període de l’estudi pot estar 
infraestimat. 
D’altra banda, com els controls es van seleccionar entre pacients de consultes 
d’Atenció Primària sense EA coneguda és possible que alguns dels controls 
puguin ser un potencial cas no diagnosticat, donat que l’EA pot no tenir 
traducció clínica inclús en etapes avançades. Això en principi esbiaixaria els 
resultats cap la hipòtesi nul·la i per tant la detecció d’algun factor de risc 
quedaria més  reforçada en aquesta situació. A més, donat que els controls es  
van identificar entre pacients que van consultar a l’Atenció Primària és plausible 
que els controls que puguin presentar una prevalença de comorbiditats 
quelcom superior que la població general no seleccionada; de manera que si es 
pogués confirmar això s’esbiaixarien també els resultats cap a la hipòtesi nul·la.  
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A més a més, degut a la naturalesa observacional de l’estudi i al seu disseny 
transversal no es poden inferir relacions causals entre els factors de risc 
cardiovasculars i els casos d’EA greu. El fet de que el estudi es limiti a individus 
majors de 65 anys podria influir en la magnitud de l’associació dels factors de 
risc cardiovasculars i l’EA greu quirúrgica. 
En referència al subestudi genètic cal dir que la limitació més important ha estat 
la manca de potència estadística suficient per trobar associacions significatives, 
després de corregir per comparacions múltiples i no aconseguir el consentiment 
d’un nombre suficient de casos i controls que volguessin participar en aquest 
subestudi.  
La línia de recerca que pot tenir interès desenvolupar  és la de l’avaluació a mig 
termini (5-10 anys) de la qualitat de vida associada a la salut dels casos i dels 
controls d’aquest estudi. Així es podria valorar l’impacte de les eventuals 
intervencions, o de l’absència d’aquestes, sobre la qualitat de vida dels 
pacients amb EA greu en majors de 65 anys de les comarques de Lleida 
comparada amb la qualitat de vida dels controls de l’Atenció Primària.  
  




1. Els pacients amb estenosi aòrtica greu no mostren diferències 
estadísticament significatives entre els tres grups de decisió terapèutica 
(Cirurgia, TAVI i Tractament Mèdic) en relació a les dades 
antropomètriques, els factors de risc cardiovasculars i comorbiditats, la 
situació clínica cardiològica  o el nivell de qualitat de vida; només s’observen 
diferències estadísticament rellevants quant a l’edat i la prevalença de 
diabetis i de tractament amb fàrmacs antidiabètics.  
Els resultats de les intervencions terapèutiques (grups Cirurgia i TAVI) són 
bons però la supervivència acumulada als 12 i 24 mesos està 
significativament disminuïda en el grup Tractament Mèdic. 
2. Els factors de risc cardiovascular, obesitat central (ORc=2,43; IC95%: 1,11-
5,34), tabaquisme (ORc=1,82; IC95%: 1,10-3,02), HTA (ORc=2,45; IC95%: 
1,31-4,56), hipercolesterolèmia (ORc=2,40; IC95%: 1,44-3,99) i nivells 
baixos de Colesterol-HDL (ORc=2,21; IC95%: 1,29-3,77), s’associen amb 
l’estenosi aòrtica greu. Després de l’anàlisi multivariant amb creació de 
models de regressió logística múltiple es manté l’associació estadísticament 
rellevant dels factors de risc cardiovascular, tabaquisme (ORa=2,60; IC95% 
1.48–4.58), hipertensió arterial (ORa=2.41; IC95% 1.23-4.72), 
hipercolesterolèmia (ORa=2,67; IC95% 1.54–4.64) i nivells baixos de 
Colesterol-HDL (ORa=2,20; IC95% 1,25–3,88). 
3. Els factors clínics i comorbiditats, insuficiencia renal crònica (ORc=5,05; 
IC95%: 2,60-9,82), accident vascular cerebral (ORc=3,97; IC95%: 1,29-
12,16) i estenosi carotídia (ORc=13,6; IC95%: 1,55–110) s’associen amb 
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l’estenosi aòrtica greu; i també s’associa de forma inversa els nivells 
d’hemoglobina (ORc=0,74; IC95%: 0,63-0,85). Després de l’anàlisi 
multivariant amb creació de models de regressió logística múltiple es manté 
l’associació estadísticament rellevant de la insuficiència renal crònica 
(ORa=3,78; IC95%: 1,88–7,59), l’accident vascular cerebral (ORa=4,14; 
IC95%: 1,20–14,2) i l’estenosi carotídia (ORa=14,5; IC95%: 1,61–129) i 
s’observa l’associació inversa dels nivells d’hemoglobina (ORa=0,76; 
IC95%: 0,65–0,90). 
4. L’estenosi aòrtica greu presenta una pitjor valoració de les 5 preguntes i de 
l’escala visual analògica del qüestionari de qualitat de vida EuroQol 5D-5L i 
una distribució inferior de les seves utilitats. En el model final de regressió 
logística múltiple construït, ajustat per factors clínics i comorbiditats, es 
manté l’associació estadísticament significativa de una pitjor valoració de la 
realització d’activitats quotidianes (ORa=2,10; IC95% 1,50-3,01) i de 
l’escala analògica visual (EVA >70: ORa=0,40; IC95% 0,17-0,82). 
5. L’estenosi aòrtica greu presenta una pitjor valoració de les 12 preguntes, de 
les 8 dimensions de salut i dels components sumaris físic i mental del 
qüestionari de salut SF-12. En els models complexes de regressió logística 
múltiple creats, ajustats per factors clínics i comorbiditats, es manté 
l’associació estadísticament significativa d’una pitjor valoració dels 
components sumaris  físic (ORa=0,89; IC95% 0,83-0,92) i mental 
(ORa=0,80; IC95% 0,74-0,88) i del dolor com a limitant d’activitats 
(ORa=0.42; IC95% 0,24-0,76) i de les dimensions Funció Física (ORa=0.94; 
IC95% 0,90-0,98), Rol Físic (ORa=0.89; IC95% 0,79-1,00) i Funció Social 
(ORa=0.95; IC95% 0,91-0,98) 
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6. Els instruments de qualitat de vida (EuroQol 5D-5L i SF-12) detecten pitjors 
puntuacions en  l’estenosi aòrtica greu en les diferents dimensions. En tots 
els casos l’àrea sota la corba ROC va mostrar una bona discriminació i 
capacitat predictiva de l’associació de les dimensions del qüestionari 
EuroQol 5D-5L  i del SF-12 amb l’estenosi aòrtica greu. Els dos instruments 
són útils en l’assistència clínica i els estudis de recerca en aquests pacients. 
7. L’estenosi aòrtica greu presenta una associació estadísticament significativa 
amb el polimorfisme genètic rs10455872 del gen de la lipoproteïna A; però 
aquesta associació no es manté després de la correcció per a múltiples 
comparacions ni tampoc es replica cap associació estadísticament rellevant 
dels 12 polimorfismes genètics restants estudiats. 
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Figura 2. Freqüència relativa (percentatge) del tipus d’intervenció decidida en 
els casos 
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Taula 1. Anàlisi descriptiva de les variables antropomètriques dels casos i 
comparativa entre els grups de tractament  
 
 
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament 
mèdic (n=16) 
Total (n=102) p 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
N mitjana  ± DT  
Edat (anys) 78 76,3 ± 5,1 8 78,3 ± 4,5 16 83,5 ± 2,6 102 77,6 ± 5,4 <0,001 
Sexe (Dona) 78 28 (35,9%) 8 4 (50%) 16 7 (43,8%) 102 39 (38,2%) 0,652 
Pes (kg) 77 77,4 ± 12,7 8 76,9 ± 10,1 15 75 ± 15,5 100 77 ± 12,9 0,707 
Talla (m) 76 1,6 ± 0,1 8 1,6 ± 0,1 15 1,6 ± 0,1 99 1,6 ± 0,1 0,271 
IMC (Kg/m2) 76 29,1 ± 3,8 8 31,4 ± 4,6 15 27,6 ± 3,6 99 29 ± 3,9 0,114 
Perímetre 
cintura (cm) 
41 107,2 ± 8,6 5 110,2 ± 10,6 8 104,3 ± 7,4 54 107,1 ± 8,6 0,481 
ITB 42 1,1 ± 0,2 5 1,1 ± 0,2 9 1 ± 0,2 56 1,1 ± 0,2 0,866 
TAS (mm Hg) 73 130,3 ± 19,4 8 125,1 ± 20,9 16 131,9 ± 18,5 97 130,1 ± 19,3 0,543 
TAD (mm Hg) 73 69 ± 10,8 8 63 ± 5,9 16 66,3 ± 11,2 97 68 ± 10,6 0,202 
IMC categoritzat 76  8  15  99  0,753 
Normal  13 (17,1%)  1 (12,5%)  4 (26,7%)  18 (18,2%)  
Sobrepès  35 (46,1%)  2 (25%)  6 (40%)  43 (43,4%)  
Obesitat  28 (36,8%)  5 (62,5%)  5 (33,3%)  38 (38,4%)  
Obesitat central 
(Si) 
41 34 (82,9%) 5 4 (80%) 8 7 (87,5%) 54 45 (83,3%) 0,930 
Control 
tensional (Si) 
73 42 (57,5%) 8 5 (62,5%) 16 7 (43,8%) 97 54 (55,7%) 0,556 
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Taula 2. Anàlisi descriptiva dels factors de risc cardiovasculars i de variables 











mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 



































97 51,1 ± 17 0,721 
Creatinina 78 1,1 ± 0,4 8 1 ± 0,3 16 1,2 ± 0,6 102 1,1 ± 0,4 0,654 
Calci 31 9,3 ± 0,5 2 9,4 ± 0,2 8 9,2 ± 0,4 41 9,3 ± 0,4 0,602 
Hemoglobina 78 13,3 ± 1,7 8 11,9 ± 1,1 16 12,4 ± 1,9 102 13 ± 1,8 0,017 
Hematòcrit 78 40,5 ± 5 8 37 ± 4,4 16 38 ± 5,4 102 39,9 ± 5,1 0,033 










Ex fumador  
23 
(29,5%) 




Fumador actual  7 (9%)  1 (12,5%)  0 (0%)  8 (7,8%)  
Hipertensió (Si) 78 
66 
(84,6%) 







Hipercolesterolèmia (Si) 78 
58 
(74,4%) 







Colesterol-HDL baix (Si) 78 
23 
(29,5%) 




Diabetis (Si) 77 
29 
(37,7%) 




Obesitat (Si) 78 
31 
(39,7%) 




Història familiar de  
cardiopatia Isquèmica 
(Si) 
5 0 (0%) 1 0 (0%) 2 2 (100%) 8 2 (25%) 0,013 
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Taula 3. Anàlisi descriptiva de la farmacoteràpia en els casos i comparativa 
entre els grups de tractament  
 
 
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament 
mèdic (n=16) 
Total (n=102) p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%)  




Insulina (Si) 78 9 (11,5%) 8 1 (12,5%) 16 0 (0%) 102 10 (9,8%) 0,355 












Betabloquejadors (Si) 78 35 (44,9%) 8 6 (75%) 16 9 (56,3%) 102 50 (49%) 0,220 
Antiarítmics (Si) 78 4 (5,1%) 8 0 (0%) 16 2 (12,5%) 102 6 (5,9%) 0,397 
Digoxina (Si) 78 2 (2,6%) 8 1 (12,5%) 16 1 (6,3%) 102 4 (3,9%) 0,337 















Corticoides sistèmics (Si) 78 1 (1,3%) 8 0 (0%) 16 1 (6,3%) 102 2 (2%) 0,391 
Clopidogrel (Si) 78 4 (5,1%) 8 1 (12,5%) 16 2 (12,5%) 102 7 (6,9%) 0,458 












Fàrmacs Neurològics (Si) 78 5 (6,4%) 8 0 (0%) 16 0 (0%) 102 5 (4,9%) 0,445 
Cap tractament (Si) 78 4 (5,1%) 8 0 (0%) 16 0 (0%) 102 4 (3,9%) 0,527 
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Taula 4. Anàlisi descriptiva de la farmacoteràpia per grups farmacològics en els 
casos i comparativa entre els grups de tractament  
 
 
Taula 5. Anàlisi descriptiva de la història cardiològica prèvia dels casos i 
comparativa entre els grups de tractament 
 
 





N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
Edema agut de pulmó o 
insuficiència cardíaca 
congestiva 
78  8  16  102  0,436 
     Cap  71 (91%)  7 (87,5%)  16 (100%)  94 (92,2%)  
     1  5 (6,4%)  0 (0%)  0 (0%)  5 (4,9%)  
     2 o més   2 (2,6%)  1 (12,5%)  0 (0%)  3 (2,9%)  
IAM 78  8  16  102  0,269 
     Cap  69 (88,5%)  6 (75%)  13 (81,3%)  88 (86,3%)  
     1  7 (9%)  1 (12,5%)  2 (12,5%)  10 (9,8%)  
     2 o més  2 (2,6%)  1 (12,5%)  1 (6,3%)  4 (3,9%)  
Intervencionisme 
cardiològic previ 
78  8  16  102  0,170 
     No  67 (85,9%)  5 (62,5%)  12 (75%)  84 (82,4%)  











N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
Antidiabètics (Si) 78 
28 
(35,9%) 



























Antiagregants (Si) 78 
29 
(37,2%) 







Anticoagulants (Si) 78 
20 
(25,6%) 
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Taula 6. Anàlisi descriptiva dels antecedents patològics (comorbiditats) dels 












N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
Antecedents insuficiència renal 




























































 0 (0%)  1 (6,3%)  9 (8,8%)  
Altres  1 (1,3%)  0 (0%)  0 (0%)  1 (1%)  
Antecedents d’estenosi 
carotídia (Si) 
78 4 (5,1%) 8 
1 
(12,5%) 
16 1 (6,3%) 102 6 (5,9%) 0,699 
Antecedents d’arteriopatia  
perifèrica (Si) 
78 1 (1,3%) 8 
1 
(12,5%) 
16 1 (6,3%) 102 3 (2,9%) 0,140 
Antecedents patològics 
endocrins (Si) 
78 4 (5,1%) 8 0 (0%) 16 
3 
(18,8%) 
102 7 (6,9%) 0,106 
Antecedents d’ hipotiroïdisme 
(Si) 
78 2 (2,6%) 8 0 (0%) 16 
2 
(12,5%) 
102 4 (3,9%) 0,147 
Antecedent d’hipertiroïdisme 
(Si) 
78 0 (0%) 8 0 (0%) 16 1 (6,3%) 102 1 (1%) 0,066 
Antecedents patològics 
endocrins: altres  (Si) 
78 2 (2,6%) 8 0 (0%) 16 0 (0%) 102 2 (2%) 0,731 
Antecedents digestius (Si) 78 
12 
(15,4%) 




Mobilitat reduïda(Si) 78 2 (2,6%) 8 
1 
(12,5%) 
16 1 (6,3%) 102 4 (3,9%) 0,337 
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Taula 7. Anàlisi descriptiva de la situació clínica cardiològica dels casos i 
comparativa entre els grups de tractament  
 
 





N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
Ritme cardíac 78  8  16  102  0,596 
     Sinusal  56 (71,8%)  5 (62,5%)  10 (62,5%)  71 (69,6%)  
     Fibril·lació 
/Flutter auricular 
 20 (25,6%)  2 (25%)  6 (37,5%)  28 (27,5%)  
     Marcapàs  1 (1,3%)  1 (12,5%)  0 (0%)  2 (2%)  
     Altres  1 (1,3%)  0 (0%)  0 (0%)  1 (1%)  
FE del VE (%) 78 59,9 ± 12,4 8 51,8 ± 16,5 16 57,8 ± 15,9 102 58,9 ± 13,3 0,296 
FE agrupat 78  8  16  102  0,275 
Disfunció greu del 
VE (FE <30%) 
 3 (3,8%)  0 (0%)  2 (12,5%)  5 (4,9%)  
Sense disfunció greu  
del VE (FE>=30%) 
 75 (96,2%)  8 (100%)  14 (87,5%)  97 (95,1%)  
Angina 78  8  16  102  0,941 
     CCS1  57 (73,1%)  5 (62,5%)  13 (81,3%)  75 (73,5%)  
     CCS2  17 (21,8%)  1 (12,5%)  2 (12,5%)  20 (19,6%)  
     CCS3  4 (5,1%)  2 (25%)  1 (6,3%)  7 (6,9%)  
Angina > CCS2 (Si) 78 4 (5,1%) 8 2 (25%) 16 1 (6,3%) 102 7 (6,9%) 0,106 
Angina > CCS1 (Si) 78 21 (26,9%) 8 3 (37,5%) 16 3 (18,8%) 102 27 (26,5%) 0,607 
NYHA 78  8  16  102  0,656 
     1  11 (14,1%)  0 (0%)  0 (0%)  11 (10,8%)  
     2  35 (44,9%)  5 (62,5%)  11 (68,8%)  51 (50%)  
     3  32 (41%)  2 (25%)  5 (31,3%)  39 (38,2%)  
     4  0 (0%)  1 (12,5%)  0 (0%)  1 (1%)  
NYHA > II (Si) 78 32 (41%) 8 3 (37,5%) 16 5 (31,3%) 102 40 (39,2%) 0,762 
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Taula 8. Anàlisi descriptiva dels valors dels 5 ítems o escales, de l’escala visual 
analògica (EVA) i de les utilitats del qüestionari EuroQol 5D-5L dels casos i 
comparativa entre els grups de tractament  
 
 





N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
EQ5D: mobilitat 66 2,4 ± 1 7 2,3 ± 1 16 2,6 ± 0,9 89 2,4 ± 1 0,860 
EQ5D: cura 
personal 
65 1,5 ± 0,9 7 1,7 ± 1 16 1,6 ± 0,9 88 1,6 ± 0,9 0,677 
EQ5D: activitats 66 2,3 ± 1,1 7 2,3 ± 1 16 2,7 ± 0,9 89 2,3 ± 1,1 0,331 
EQ5D: dolor 66 2,4 ± 1,1 7 2,1 ± 1,3 16 2,1 ± 1,1 89 2,3 ± 1,1 0,692 
EQ5D: ansietat 66 2 ± 1,1 7 1,9 ± 0,9 16 2 ± 1 89 2 ± 1 0,963 
EQ5D: puntuació 
global de salut 
(EVA) 
66 54,8 ± 18 7 56,4 ± 18 16 59,7 ± 16,2 89 55,8 ± 17,6 0,782 
EQ5D: Puntuació 
global de salut 
(EVA) de 50 o més 
66  7  16  89  0,618 
<50  1 (1,5%)  0 (0%)  0 (0%)  1 (1,1%)  
50 - 74  52 (78,8%)  6 (85,7%)  12 (75%)  70 (78,7%)  
75  100  13 (19,7%)  1 (14,3%)  4 (25%)  18 (20,2%)  
Utilitats EuroQoL 
5D-5L 
65 0,7 ± 0,3 7 0,7 ± 0,2 16 0,6 ± 0,2 88 0,7 ± 0,2 0,921 
 
 0,69 [0,53 - 
0,86] 
 0,74 [0,46 - 
0,86] 
 0,69 [0,52 - 
0,78] 
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Taula 9. Anàlisi descriptiva dels valors dels 12 ítems o preguntes del 




(GH1) 1. En general, diríeu que la vostra salut és... 
(PF02) 2. La vostra salut actual, us limita per fer esforços moderats, com ara moure una taula?  
passar l’aspiradora, jugar a bitlles ocaminar més d’una hora? 
PF04) 3 La vostra salut actual, us limita per pujar uns quants pisos per l’escala?  
RP2) 4. Durant les darreres 4 setmanes, heu fet menys del que haguéssiu volgut fer, a causa de la 
vostra salut física?  
RP3) 5. . Durant les darreres 4 setmanes, Heu hagut de deixar de fer algunes tasques de la feina  
o de les activitats quotidianes, a causa de la vostra salut física? 
(RE2) 6. Durant les darreres 4 setmanes, Heu fet menys del que haguéssiu volgut fer,  
per algun problema emocional (com ara estar trist, deprimit o nerviós)? 
(RE3) 7. Durant les darreres 4 setmanes, no heu fet la feina o les activitats quotidianes tan curosament  
com acostumàveu, per algun problema emocional (com ara estar trist, deprimit o nerviós)? 
(BP2) 8. Durant les darreres 4 setmanes, fins a quin punt el dolor us ha dificultat la feina habitual 
(inclosa la feina fora de casa i les tasques domèstiques)?  
(MH3) 9. Durant les darreres 4 setmanes, quant temps es va sentir calmat i tranquil? 
(VT2) 10. Durant les darreres 4 setmanes, quant de temps heu tingut  molta energia? 
(MH4) 11.  Durant les darreres 4 setmanes, quant de temps us heu sentit desanimat i trist? 
(SF2) 12. Durant les darreres 4 setmanes, , amb quina freqüència la vostra salut física o els  vostres 
problemes emocionals us han dificultat les activitats socials (com ara  visitar els amics o familiars)?  
 





N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
GH1 66 3,9 ± 0,6 7 3,3 ± 1,3 16 3,6 ± 1 89 3,8 ± 0,7 0,456 
PF02 66 1,5 ± 0,7 7 1,4 ± 0,8 16 1,5 ± 0,7 89 1,5 ± 0,7 0,938 
PF04 66 1,3 ± 0,6 7 1,3 ± 0,8 15 1,3 ± 0,7 88 1,3 ± 0,6 0,861 
BP2 66 3 ± 1,3 7 2,4 ± 1,4 15 2,7 ± 1,5 88 2,9 ± 1,4 0,490 
MH3 66 3,4 ± 1,6 7 3,6 ± 1,7 15 3,4 ± 1,3 88 3,4 ± 1,5 0,960 
VT2 65 4,3 ± 1,5 7 4,1 ± 2,3 15 3,9 ± 1,5 87 4,2 ± 1,6 0,693 
MH4 66 4,2 ± 1,5 7 4,4 ± 1,7 15 4,5 ± 1,1 88 4,3 ± 1,5 0,722 
SF2 66 3,6 ± 1,2 7 3,1 ± 1,3 15 3,5 ± 1,3 88 3,5 ± 1,2 0,751 
RP2 66 1,3 ± 0,4 7 1,4 ± 0,5 16 1,2 ± 0,4 89 1,3 ± 0,4 0,482 
RP3 66 1,3 ± 0,4 7 1,3 ± 0,5 16 1,2 ± 0,4 89 1,2 ± 0,4 0,820 
RE2 66 1,6 ± 0,5 7 1,9 ± 0,4 15 1,7 ± 0,5 88 1,6 ± 0,5 0,267 
RE3 66 1,6 ± 0,5 7 1,9 ± 0,4 15 1,7 ± 0,5 88 1,6 ± 0,5 0,460 
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Taula 10. Anàlisi descriptiva dels valors dels components sumaris físic i mental 






Taula 11. Anàlisi descriptiva del tipus d’estenosi aòrtica i de les patologies 
cardíaques associades dels casos i comparativa entre els grups de tractament  
  
 
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) T. mèdic (n=16) Total (n=102) p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%)  
Component físic 65 33,6 ± 7,3 7 36,1 ± 9,6 15 34,8 ± 10 87 34 ± 7,9 0,834 
Component mental 62 39,5 ± 9,4 7 40,2 ± 10,8 14 41,3 ± 7,2 83 39,9 ± 9,1 0,663 
 
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) T. mèdic  (n=16) Total (n=102) p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%)  
Tipus estenosi 
aòrtica severa 
78  8  16  102  0,460 
Estenosi aòrtica 
pura 
 49 (62,8%)  6 (75%)  8 (50%)  63 (61,8%)  




78 9 (11,5%) 8 1 (12,5%) 16 6 (37,5%) 102 16 (15,7%) 0,033 
Patologia de aorta 
associada  (Sí) 




78 11 (14,1%) 8 1 (12,5%) 16 1 (6,3%) 102 13 (12,7%) 0,692 
Malaltia coronària 
associada (Sí) 
78 23 (29,5%) 8 3 (37,5%) 16 3 (18,8%) 102 29 (28,4%) 0,576 
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Taula 12. Anàlisi descriptiva dels valors de les escales de risc quirúrgic 










Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament 
mèdic (n=16) 
Total (n=102) p 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
N 
mitjana  ± 
DT 
 
EuroScore I 78 7,8 ± 2,3 8 8,1 ± 2,4 16 9,3 ± 1,6 102 8 ± 2,3 0,018 
EuroScore I 
Logístic 
78 11,1 ± 10,9 8 18,4 ± 19,8 16 15,2 ± 8 102 12,3 ± 11,5 0,019 
EuroScore II 78 4,4 ± 5 8 4,3 ± 3,8 16 4,4 ± 5 102 4,4 ± 4,9 0,887 
Fragilitat (Si) 62 47 (75,8%) 6 4 (66,7%) 12 10 (83,3%) 80 61 (76,3%) 0,725 
Temps del 5 m 
gait test 
62 9,6 ± 10,2 6 17,2 ± 24,5 12 8,6 ± 2,6 80 10 ± 11,1 0,761 
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n = 102 
Acceptat per a Cirurgia 
n = 78 
Rebutjat per a Cirurgia 
n = 24 
Operat 
(n = 76) 
 
No operat  (n = 2) 
2 Morts en llista d’espera 
 
Remès a TAVI 




(n = 16) 
TAVI 
implantada 
(n = 6) 
TAVI no implantada 
(n = 2) 
2 Morts en llista d’espera 
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Taula 13. Anàlisi descriptiva de la decisió terapèutica i la seva motivació i del 
grau i raó d’urgència de la intervenció en els casos i comparativa en els grups 
de tractament  
 




Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament 
mèdic (n=16) 
Tots (n=102) p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%)  
Acceptat per a 
Cirurgia 
78  8  16  102  n.p. 
No  n.p.  n.p.  16 (100%)  16 (15,7%)  
Si  78 (100%)  n.p.  n.p.  78 (76,5%)  












 n.p. 8 0 (0%) 16 4 (25%) 24 4 (16,7%) 0,262 
Grau 
d’Urgència 
76  6  n.p.  82  0,603 
     Urgent  12 (15,8%)  1 (16,7%)  n.p.  13 (15,9%)  
     Electiva  27 (35,5%)  3 (50%)  n.p.  30 (36,6%)  
     Preferent  37 (48,7%)  2 (33,3%)  n.p.  39 (47,6%)  
Raó de la 
urgència 
49  3  n.p.  52  0,547 
     Anatòmica  10 (20,4%)  0 (0%)  n.p.  10 (19,2%)  
     EAP/ICC/IC  22 (44,9%)  3 (100%)  n.p.  25 (48,1%)  
     Angina  8 (16,3%)  0 (0%)  n.p.  8 (15,4%)  
     Síncope  5 (10,2%)  0 (0%)  n.p.  5 (9,6%)  
     Altres  4 (8,2%)  0 (0%)  n.p.  4 (7,7%)  
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Taula 14. Anàlisi descriptiva de successos previs a la intervenció i de raons per 
la no intervenció  en els casos i comparativa per grups de tractament  
 
 
n.p.: no procedeix 
 
Taula 15. Anàlisi descriptiva dels tipus de pròtesis aòrtiques i tècniques 
quirúrgiques associades utilitzades en els casos intervinguts i comparativa de 
tipus de pròtesi aòrtica per tipus d’intervenció (Cirurgia o TAVI) 
 
 
n.p.: no procedeix 
  
 





N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
Ingressos 
intercurrents (Si) 
78 7 (9%) 8 2 (25%) 16 n.p. 86 9 (10,5%) 0,158 
Avançament data 
intervenció (Si) 
78 4 (5,1%) 8 1 (12,5%) 16 n.p. 102 5 (5,8%) 0,396 
Exitus previ a 
intervenció (Si) 
78 2 (2,6%) 8 2 (25%) 16 n.p. 102 4 (3,9%) 0,004 
Intervingut (Sí) 78 76 (97,4%) 8 6 (75%) 16 n.p. 102 82 (95,3%) 0,004 
Temps fins la 
intervenció 
(setmanes) 
75 11,2 ± 10,5 6 26,3 ± 25,6 0 n.p. 81 12,3 ± 12,6 0,049 
  
  
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament 
mèdic (n=16) 
Tots (n=102) p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%)  
Pròtesi aòrtica (Si) 76 76 (100%) 6 6 (100%) 16 n.p. 82 82 (100%) n.p. 
Tipus pròtesi aòrtica 76  6  n.p.  82  0,517 
     Biològica  71 (93,4%)  6 (100%)  n.p.  77 (93,9%)  
     Mecànica  5 (6,6%)  0 (0%)  n.p.  5 (6,1%)  
Pròtesi mitral (Si) 76 5 (6,5%) n.p. n.p n.p. n.p. 76 5 (6,5%) n.p. 
Bypass coronari (Si) 76 13 (17,1%) n.p n.p n.p. n.p. 76 13 (17,1%) n.p. 
Pròtesi vascular en 
aorta ascendent (Si) 
76 3 (3,9%) n.p n.p n.p. n.p. 76 3 (3,9%) n.p. 
Anuloplastia vàlvula  
tricuspide (Si) 
76 3 (3,9%) n.p n.p n.p. n.p. 76 3 (3,9%) n.p. 
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Taula 16. Anàlisi descriptiva de diferents variables de resultats en els casos i 




n.p.: no procedeix 
  
 
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament 
mèdic (n=16) 
Total (n=102)  
p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 
Temps (dies) des 
d’ intervenció fins 
a l’alta 
74 13,3 ± 7,3 6 10,3 ± 6,2   80 13,1 ± 7,3 0,241 
Exitus en registre 
(des d’inclusió)  




(inclou morts en 
llista d’espera) 
78  8  n.p.  86  0,149 
Domicili  68 (87,2%)  6 (75%)  n.p.  74 (86%)  
Altre hospital  3 (3,8%)  0 (0%)  n.p.  3 (3,5%)  
Centre 
sociosanitari 
 2 (2,6%)  0 (0%)  n.p.  2 (2,3%)  
Exitus  5 (6,4%)  2 (25%)  n.p.  7 (8,1%)  
Mortalitat 
intervenció: 1 mes 
(Si) 
76 3 (3,9%) 6 0 (0%)  n.p. 82 3 (3,7%) 0,620 
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Taula 17. Anàlisi comparatiu de la mortalitat quirúrgica observada respecte a la 
mortalitat quirúrgica esperada en els pacients del grup de tractament Cirurgia 
(segons les escales de risc EuroScore) 
 
Resultats Cirurgia N % Escales de risc N % Dif. L. Inf. L. Sup. p 
Exitus Observat 1 
mes 
76 3,95% EuroScore 76 7,75% -3,80% -8,23% 0,64% 0,092 





76 10,79% -6,84% -11,78% -1,91% 0,007 
Exitus Observat 1 
mes 
76 3,95% EuroScore II 76 4,50% -0,55% -5,17% 4,06% 0,812 
 
 
Figura 5. Gràfic de barres d’error. Variabilitat de la mortalitat observada i de la 
mortalitat esperada (segons les escales de risc EuroScore) en els pacients del 
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Taula 18. Anàlisi descriptiva de la supervivència a 6, 12, 24 i 36 mesos en els 
casos i comparativa entre els diferents grups de tractament 
 
 
Cirurgia (n=78) TAVI (n=8) 
Tractament mèdic 
(n=16) 
Total (n=102) p 
N n (%) N n (%) N n (%) N n (%)  
Viu als 6m (Si) 78 70 (89,7%) 8 8 (100%) 16 14 (87,5%) 102 92 (90,2%) 0,601 
Viu als 12m 78  8  16  102  0,040 
     No  9 (11,5%)  2 (25%)  6 (37,5%)  17 (16,7%)  
     Si  69 (88,5%)  6 (75%)  9 (56,3%)  84 (82,4%)  
     No es sap (NS)  0 (0%)  0 (0%)  1 (6,3%)  1 (1%)  
Viu als 24m 78  8  16  102  0,035 
     No  11 (14,1%)  2 (25%)  10 (62,5%)  23 (22,5%)  
     Si  66 (84,6%)  6 (75%)  4 (25%)  76 (74,5%)  
     NS  1 (1,3%)  0 (0%)  2 (12,5%)  3 (2,9%)  
Viu als 36m 44  2  15  61  0,079 
     No  11 (25%)  2 (100%)  10 (66,7%)  23 (37,7%)  
     Si  31 (70,5%)  0 (0%)  2 (13,3%)  33 (54,1%)  








  TAULES I FIGURES 
227 
 





Figura 7 Diagrama de barres. Freqüència relativa (percentatge) de nombre de 
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Figura 8 Diagrama de barres. Freqüència relativa (percentatge) d’homes i 









Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Edat (anys) mitjana ± DT 102 77,6 ± 5,4 221 75,5 ± 6,1 323 76,2 ± 6 0,003 
Sexe (Dona) n (%) 102 39 (38,2%) 221 92 (41,6%) 323 131 (40,6%) 0,564 
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Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Edat agrupada 102  221  323  0,003 
     65 – 69  12 (11,8%)  42 (19%)  54 (16,7%)  
     70 – 74  12 (11,8%)  57 (25,8%)  69 (21,4%)  
     75 – 79  37 (36,3%)  58 (26,2%)  95 (29,4%)  
     80 – 84  33 (32,4%)  52 (23,5%)  85 (26,3%)  
     85 o més  8 (7,8%)  12 (5,4%)  20 (6,2%)  
Edat 102  221  323  0,001 
     <=75  29 (28,4%)  106 (48%)  135 (41,8%)  
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Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N mitjana ± DT N mitjana ± DT N mitjana ± DT 
Pes (kg) mitjana ± DT 100 77 ± 12,9 206 74,6 ± 12,4 306 75,4 ± 12,6 0,076 
Altura (m) mitjana ± DT 99 1,6 ± 0,1 206 1,6 ± 0,1 305 1,6 ± 0,1 0,317 
IMC (kg/m2) mitjana ± DT 99 29 ± 3,9 206 28,4 ± 4,5 305 28,6 ± 4,3 0,118 
IMC categoritzat n (%) 99  206  305  0,335 
     Normal    18 (18,2%)  43 (20,9%)  61 (20%)  
     Sobrepès    43 (43,4%)  96 (46,6%)  139 (45,6%)  
     Obesitat    38 (38,4%)  67 (32,5%)  105 (34,4%)  
P. Cintura (cm) mitjana ± DT 54 107,1 ± 8,6 162 102,9 ± 11,1 216 104 ± 10,6 0,003 
Obesitat Central (Sí) n (%) 54 45 (83,3%) 162 109 (67,3%) 216 154 (71,3%) 0,024 
ITB mitjana ± DT 56 1,1 ± 0,2 99 1,1 ± 0,2 155 1,1 ± 0,2 0,622 
TAS (mm Hg) mitjana ± DT 97 130,1 ± 19,3 205 136,6 ± 13,1 302 134,5 ± 15,6 0,002 
TAD (mm Hg) mitjana ± DT 97 68 ± 10,6 205 75,2 ± 8,9 302 72,9 ± 10,1 <0,001 
Control Tensional (Sí) n (%) 97 54 (55,7%) 205 78 (38%) 302 132 (43,7%) 0,004 
 
 
Taula 22  Anàlisi bivariada de l’ITB categoritzat (casos versus controls) 
 
 





Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
ITB < 0.9 (Sí) n (%) 56 5 (8,9%) 99 15 (15,2%) 155 20 (12,9%) 0,267 
  TAULES I FIGURES 
231 
 
Figura 11 Diagrames de caixa de distribució de freqüències de l’estatura en 
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Figura 13 Diagrames de caixa de distribució de freqüències del perímetre 







Figura 14 Diagrames de caixa de distribució de freqüències de la tensió arterial 
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Figura 15 Diagrames de caixa de distribució de freqüències de la tensió arterial 




















Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N mitjana ± DT N mitjana ± DT N mitjana ± DT 
Colesterol total (mg/dl) mitjana ± DT 101 174,2 ± 42,1 205 189,7 ± 33,1 306 184,6 ± 37 0,001 
Colesterol LDL (mg/dl) mitjana ± DT 96 101 ± 35,1 197 111,9 ± 29,4 293 108,3 ± 31,7 0,003 
Colesterol HDL (mg/dl) mitjana ± DT 97 51,1 ± 17 198 54,9 ± 13,9 295 53,7 ± 15,1 0,004 
Creatinina mitjana ± DT 102 1,1 ± 0,4 206 1 ± 0,3 308 1 ± 0,3 0,014 
Calci mitjana ± DT 41 9,3 ± 0,4 85 11,1 ± 24,9 126 10,5 ± 20,4 0,207 
Hemoglobina mitjana ± DT 102 13 ± 1,8 196 14,4 ± 3,7 298 13,9 ± 3,2 <0,001 
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Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Consum de tabac n (%) 102  209  311  0,070 
     No    63 (61,8%)  156 (74,6%)  219 (70,4%)  
     Ex fumador    31 (30,4%)  38 (18,2%)  69 (22,2%)  




8 44,4 ± 50,3 12 54,3 ± 32,8 20 50,3 ± 39,7 0,238 
Tabaquisme (actual o previ) 
(Sí) 
n (%) 102 39 (38,2%) 209 53 (25,4%) 311 92 (29,6%) 0,020 
Hipertensió (Si) n (%) 102 87 (85,3%) 209 147 (70,3%) 311 234 (75,2%) 0,004 
Hipercolesterolèmia (Si) n (%) 102 73 (71,6%) 209 107 (51,2%) 311 180 (57,9%) 0,001 
HDL baix (Si) n (%) 102 35 (34,3%) 209 40 (19,1%) 311 75 (24,1%) 0,003 
Diabetis (Si) n (%) 101 34 (33,7%) 205 59 (28,8%) 306 93 (30,4%) 0,383 
Obesitat (Si) n (%) 102 44 (43,1%) 209 71 (34%) 311 115 (37%) 0,116 
Història familiar de 
cardiopatia isquèmica 
n (%) 99  203  302  0,833 
     No    89 (89,9%)  186 (91,6%)  275 (91,1%)  
     Dubtosa    2 (2%)  0 (0%)  2 (0,7%)  
     Si, documentada    8 (8,1%)  17 (8,4%)  25 (8,3%)  
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Figura 25 Gràfic de barres d’error. Variabilitat de la hipercolesterolèmia  en 





Figura 26 Gràfic de barres d’error. Variabilitat de les xifres de colesterol HDL 
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Figura 28 Gràfic de barres d’error. Variabilitat de la història familiar de 
cardiopatia isquèmica en casos i controls 
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Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Antidiabètics orals (Si) n (%) 102 32 (31,4%) 221 39 (17,6%) 323 71 (22,%) 0,006 
Insulina (Si) n (%) 102 10 (9,8%) 221 10 (4,5%) 323 20 (6,2%) 0,067 
IECA (Si) n (%) 102 47 (46,1%) 221 81 (36,7%) 323 128 (39,6%) 0,107 
ARA-II (Si) n (%) 102 30 (29,4%) 221 39 (17,6%) 323 69 (22,2%) 0,016 
Antagonistes del calci (Si) n (%) 102 19 (18,6%) 221 37 (16,7%) 323 56 (18%) 0,677 
Betabloquejants  (Si) n (%) 102 50 (49%) 221 48 (21,7%) 323 98 (31,5%) <0,001 
Antiarítmics (Si) n (%) 102 6 (5,9%) 221 0 (0%) 323 6 (1,9%) <0,001 
Digoxina (Si) n (%) 102 4 (3,9%) 221 4 (1,8%) 323 8 (2,6%) 0,256 
Diürètics (Si) n (%) 102 65 (63,7%) 221 68 (30,8%) 323 133 (42,8%) <0,001 
Estatines (Si) n (%) 102 57 (55,9%) 221 77 (34,8%) 323 134 (43,1%) <0,001 
Broncodilatadors (Si) n (%) 102 22 (21,6%) 221 31 (14%) 323 53 (17%) 0,089 
Antibiòtics sistèmics (Si) n (%) 102 0 (0%) 221 2 (0,9%) 323 2 (0,6%) 0,335 
Corticoides sistèmics (Si) n (%) 102 2 (2%) 221 4 (1,8%) 323 6 (1,9%) 0,926 
Clopidogrel (Si) n (%) 102 7 (6,9%) 221 3 (1,4%) 323 10 (3,2%) 0,008 
Altres  antiplaquetaris Si) n (%) 102 31 (30,4%) 221 48 (21,7%) 323 79 (25,4%) 0,092 
Anticoagulants (Si) n (%) 102 31 (30,4%) 221 15 (6,8%) 323 46 (14,8%) <0,001 
Nitrats orals (Si) n (%) 102 12 (11,8%) 221 3 (1,4%) 323 15 (4,8%) <0,001 
Heparina (Si) n (%) 102 0 (0%) 221 1 (0,5%) 323 1 (0,3%) 0,496 
Nitroglicerina ev (Si) n (%) 102 0 (0%) 221 6 (2,7%) 323 6 (1,9%) 0,093 
Fàrmacs Neurològics (Si) n (%) 102 5 (4,9%) 221 22 (10%) 323 27 (8,7%) 0,250 
Cap tractament (Si) n (%) 102 4 (3,9%) 221 16 (7,2%) 323 20 (6,4%) 0,208 
Altres trataments (Si) n (%) 102 76 (74,5%) 221 93 (42,1%) 323 169 (54,3%) <0,001 
 
 





Casos (n=102) Controles (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Antidiabètics (Si) n (%) 102 33 (32,4%) 221 43 (19,5%) 323 76 (23,5%) 0,011 
Antihipertensius (Si) n (%) 102 90 (88,2%) 221 139 (62,9%) 323 229 (70,9%) <0,001 
Antiarítmics (Si) n (%) 102 10 (9,8%) 221 4 (1,8%) 323 14 (4,3%) 0,001 
Antiagregants (Si) n (%) 102 37 (36,3%) 221 50 (22,6%) 323 87 (26,9%) 0,010 
Anticoagulants  (Si) n (%) 102 31 (30,4%) 221 16 (7,2%) 323 47 (14,6%) <0,001 
Nitrats  (Si) n (%) 102 12 (11,8%) 221 9 (4,1%) 323 21 (6,5%) 0,009 
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Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Edema agut de pulmó o insuficiència cardíaca 
congestiva 
n (%) 102  195  297  0,016 
     Cap     94 (92,2%)  191 (97,9%)  285 (96%)  
     1    5 (4,9%)  3 (1,5%)  8 (2,7%)  
     2 o més    3 (2,9%)  1 (0,5%)  4 (1,3%)  
IAM n (%) 102  197  299  <0,001 
     Cap    88 (86,3%)  190 (96,4%)  278 (93%)  
     1    10 (9,8%)  7 (3,6%)  17 (5,7%)  
     2 o més    4 (3,9%)  0 (0%)  4 (1,3%)  
Intervencionisme Cardiològic previ n (%) 102  210  312  <0,001 
     No    84 (82,35%)  208 (99,05%)  292 (93,59%)  
     Si, en un ingrés previ    18 (17,65%)  2 (0,95%)  20 (6,41%)  
 
 





Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Antecedents insuficiència renal crònica 
(IRC) (Si) 
n (%) 102 29 (28,4%) 210 17 (8,1%) 312 46 (14,7%) <0,001 
Antecedents. patològics respiratoris n (%) 102  210  312  0,049 
     No    71 (69,6%)  169 (80,5%)  240 (76,9%)  
     MPOC    19 (18,6%)  25 (11,9%)  44 (14,1%)  
     Altres    12 (11,8%)  16 (7,6%)  28 (9%)  
Antecedents neurològics   102  210  312  0,002 
     No    90 (88,2%)  179 (85,2%)  269 (86,2%)  
     AIT    2 (2%)  4 (1,9%)  6 (1,9%)  
     AVC    9 (8,8%)  5 (2,4%)  14 (4,5%)  
     Altres    1 (1%)  22 (10,5%)  23 (7,4%)  
Antecedents arteriopatia carotídia 
(estenosi carotídia) (Si) 
n (%) 102 6 (5,9%) 210 1 (0,5%) 312 7 (2,2%) 0,002 
Antecedents arteriopatia perifèrica (Si) n (%) 102 3 (2,9%) 210 9 (4,3%) 312 12 (3,8%) 0,562 
Antecedents patològics endocrins (S) n (%) 102 7 (6,9%) 210 24 (11,4%) 312 31 (9,9%) 0,206 
Antecedents digestius (Si) n (%) 102 18 (17,6%) 210 27 (12,9%) 312 45 (14,4%) 0,259 
Mobilitat reduïda (Si) n (%) 102 4 (3,9%) 210 26 (12,4%) 312 30 (9,6%) 0,017 
Antecedents neoplàsia (Si) n (%) 102 13 (12,7%) 210 31 (14,8%) 312 44 (14,1%) 0,631 
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Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
Ritme cardíac n (%) 102  200  302  <0,001 
    Sinusal    71 (69,6%)  180 (90%)  251 (83,1%)  
    Fibril·lació /Flutter    28 (27,5%)  19 (9,5%)  47 (15,6%)  
    Marcapàs    2 (2%)  0 (0%)  2 (0,7%)  
Angina n (%) 102  216  318  0,325 
     CCS1    75 (73,5%)  180 (83,3%)  255 (80,2%)  
     CCS2    20 (19,6%)  19 (8,8%)  39 (12,3%)  
     CCS3    7 (6,9%)  14 (6,5%)  21 (6,6%)  
     CCS4    0 (0%)  3 (1,4%)  3 (0,9%)  
Angina agrupada n (%) 102  216  318  0,050 
     CSS 1    75 (73,5%)  180 (83,3%)  255 (80,2%)  
     CSS 2-4    27 (26,5%)  36 (16,7%)  63 (19,8%)  
NYHA n (%) 102  216  318  <0,001 
    1    11 (10,8%)  174 (80,6%)  185 (58,2%)  
    2    51 (50%)  25 (11,6%)  76 (23,9%)  
    3    39 (38,2%)  15 (6,9%)  54 (17%)  
    4    1 (1%)  2 (0,9%)  3 (0,9%)  
NYHA (III-IV) (Sí) n (%) 102 40 (39,2%) 220 17 (7,7%) 322 57 (17,7%) <0,001 
 
 
Figura 29 Diagrama de barres. Freqüència relativa (percentatge) d’angina 
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Figura 30 Diagrama de barres. Freqüència relativa (percentatge) de classe 














Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N mitjana ± DT N mitjana ± DT N mitjana ± DT 
EQ-5D (ítem 1): mobilitat mitjana ± DT 89 2,4 ± 1 210 1,5 ± 0,9 299 1,8 ± 1 <0,001 
EQ-5D (ítem 2): Cura personal mitjana ± DT 88 1,6 ± 0,9 210 1,2 ± 0,7 298 1,3 ± 0,8 <0,001 
EQ-5D (ítem 3): Activitats mitjana ± DT 89 2,3 ± 1,1 210 1,4 ± 0,9 299 1,7 ± 1 <0,001 
EQ-5D (ítem 4): Dolor mitjana ± DT 89 2,3 ± 1,1 210 1,9 ± 0,9 299 2 ± 1 0,003 
EQ-5D (ítem 5): Ansietat mitjana ± DT 89 2 ± 1 210 1,4 ± 0,8 299 1,6 ± 0,9 <0,001 
EQ-5D: Puntuació de salut (EVA) mitjana ± DT 89 55,8 ± 17,6 211 67,9 ± 22,6 300 64,3 ± 21,9 <0,001 
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Figura 31 Diagrama de barres. Valor de la mitjana de cadascun dels ítems de 






Taula 31 Anàlisi bivariada de la escala visual analògica (EVA) de l’EuroQol 5D-




Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N n (%) N n (%) N n (%) 
EQ5D: Puntuació global salut (EVA)  n (%) 89  211  300  <0,001 
     <50    1 (1,1%)  0 (0%)  1 (0,3%)  
     50 – 74    70 (78,7%)  110 (52,1%)  180 (60%)  
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Figura 32 Diagrama de barres. Freqüència relativa (percentatge) de les 
diferents categories de l’escala visual analógica o puntuació global de salut en 
casos i controls 
 
 




Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N mitjana ± DT N mitjana ± DT N mitjana ± DT 
Utilitats EuroQoL 5D mitjana ± DT 88 0,7 ± 0,2 210 0,8 ± 0,2 298 0,8 ± 0,2 <0,001 
  mediana [RIC]  0,7 [0,5 - 0,8]  0,9 [0,8 - 1]  0,9 [0,7 - 0,9]  
 
 
Figura 33 Diagrames de caixa de la distribució de les utilitats de l’EuroQol 5D-
5L en casos i controls 
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Taula 33 Anàlisi bivariada dels valors dels diferents ítems del qüestionari SF-12 




(GH1) 1. En general, diríeu que la vostra salut és...1 (exc), 2 (molt bona), 3 (bona), 4 (regular), 5 
(dolenta) 
(PF02) 2. La vostra salut actual, us limita per fer esforços moderats, com ara moure una taula?  
passar l’aspiradora, jugar a bitlles ocaminar més d’una hora? 1 (si, molt), 2 (si, una mica), 3 (no) 
PF04) 3 La vostra salut actual, us limita per Pujar uns quants pisos per l’escala?  
RP2) 4. Durant les darreres 4 setmanes, heu fet menys del que haguéssiu volgut fer, a causa de la 
vostra salut física?  
RP3) 5. . Durant les darreres 4 setmanes, Heu hagut de deixar de fer algunes tasques de la feina  
o de les activitats quotidianes, a causa de la vostra salut física? 
(RE2) 6. Durant les darreres 4 setmanes, Heu fet menys del que haguéssiu volgut fer,  
per algun problema emocional (com ara estar trist, deprimit o nerviós)? 
(RE3) 7. Durant les darreres 4 setmanes, no heu fet la feina o les activitats quotidianes tan curosament  
com acostumàveu, per algun problema emocional (com ara estar trist, deprimit o nerviós)? 
(BP2) 8. Durant les darreres 4 setmanes, fins a quin punt el dolor us ha dificultat la feina habitual 
(inclosa la feina fora de casa i les tasques domèstiques)?  
(MH3) 9. Durant les darreres 4 setmanes, quant temps es va sentir calmat i tranquil? 
(VT2) 10. Durant les darreres 4 setmanes, quant de temps heu tingut  molta energia? 
(MH4) 11.  Durant les darreres 4 setmanes, quant de temps us heu sentit desanimat i trist? 
(SF2) 12. Durant les darreres 4 setmanes, , amb quina freqüència la vostra salut física o els  vostres 
problemes emocionals us han dificultat les activitats socials (com ara  visitar els amics o familiars)?  
  
  
Casos (n=102) Controls (n=221) Total (n=323) 
p 
N mitjana  ± DT N mitjana ± DT N mitjana ± DT 
GH01 89 3,8 ± 0,7 211 3 ± 0,9 300 3,2 ± 0,9 <0,001 
PF02 89 1,5 ± 0,7 210 2,3 ± 0,8 299 2,1 ± 0,9 <0,001 
PF04 88 1,3 ± 0,6 210 2,2 ± 0,8 298 1,9 ± 0,9 <0,001 
RP02 89 1,3 ± 0,4 211 1,7 ± 0,5 300 1,6 ± 0,5 <0,001 
RP03 89 1,2 ± 0,4 209 1,7 ± 0,4 298 1,6 ± 0,5 <0,001 
RE02 88 1,6 ± 0,5 208 1,9 ± 0,4 296 1,8 ± 0,4 <0,001 
RE03 88 1,6 ± 0,5 207 1,9 ± 0,3 295 1,8 ± 0,4 <0,001 
BP02 88 2,9 ± 1,4 210 2 ± 1,2 298 2,3 ± 1,3 <0,001 
MH03 88 3,4 ± 1,5 211 2,2 ± 1,3 299 2,6 ± 1,5 <0,001 
VT02 87 4,2 ± 1,6 210 2,8 ± 1,6 297 3,2 ± 1,7 <0,001 
MH04 88 4,3 ± 1,5 211 4,9 ± 1,3 299 4,7 ± 1,4 <0,001 
SF02 88 3,5 ± 1,2 211 4,6 ± 0,9 299 4,3 ± 1,1 <0,001 
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Taula 34  Anàlisi bivariada dels valors de les dimensions i els components 
sumaris del qüestionari SF-12 (casos versus controls) 
 
 
Dimensions i components sumàries 
Casos (n=102) Controles (n=221) Total (n=323) 
p 
N mitjana ± DT N mitjana ± DT N mitjana ± DT 
Funció física 89 31,9 ± 9,2 211 45,5 ± 11,9 300 41,4 ± 12,7 <0,001 
Rol físic (limitació) 89 25,7 ± 3,6 211 29,5 ± 3,7 300 28,4 ± 4,1 <0,001 
Dolor corporal 88 40,5 ± 12,4 210 48,8 ± 11 298 46,3 ± 12 <0,001 
Salut general (escala) 89 36,8 ± 8,5 211 46,4 ± 9,7 300 43,5 ± 10,3 <0,001 
Vitalitat 63 44,1 ± 12,8 199 53,1 ± 13,8 262 50,9 ± 14,1 <0,001 
Funció social 88 43,7 ± 10,9 211 53,5 ± 8,1 299 50,6 ± 10 <0,001 
Rol Emocional (limitació) 88 21,4 ± 4,7 208 23,8 ± 3,2 296 23,1 ± 3,9 <0,001 
Salut mental (escala) 83 45 ± 12 207 53,4 ± 10,8 290 51 ± 11,8 <0,001 
Component sumari física 87 34 ± 7,9 209 43,9 ± 9,8 296 41 ± 10,3 <0,001 
Component sumari mental 83 39,9 ± 9,1 206 45,7 ± 7,6 289 44,1 ± 8,5 <0,001 
 
 
Taula 35 Anàlisi bivariada i model de regressió logística de factors de risc 
cardiovasculars (magnitud d’associacions amb l’estenosi aòrtica greu) 
 
 ORc (IC95%) p ORa (IC95%) p 
Edat 1,06 (1,02 – 1,11) 0,004 1,08 (1,03 – 1,13) <0,001 
Sexe (femení) 0,87 (0,54 – 1.40) 0,564   
Obesitat 1,35 (0,69 – 2.67) 0,381   
Obesitat central 2,43 (1,11 – 5,34) 0,027   
Hipertensió 2,45 (1,31- 4,56) 0,005 2,41 (1,23 – 4,72) 0,010 
Tabaquisme 1,82 (1,10 – 3,02) 0,020 2,60 (1,48 – 4,58) <0,001 
Hipercolesterolèmia 2,40 (1,44 – 3,99) 0,001 2,67 (1,54 – 4,64) <0,001 
Xifres de HDL baixes 2,21 (1,29 – 3,77) 0,004 2,20 (1,25 – 3,88) 0,007 
Diabetis 1,26 (0,75 – 2,09) 0,880   
 
ORc, odds ratio crua;  IC, interval de confiança 
ORa, odd ratio ajustada 
 




Taula 36 Anàlisi bivariada i model de regressió logística de comorbiditats 
(magnitud d’associacions amb l’estenosi aòrtica greu) 
 
 ORc (IC95%) p ORa (IC95%) p 
Edat 1,06 (1,02 – 1,11) 0,004 1,04 (0,99 – 1,08) 0.143 
Sexe (femení) 0,87 (0,54 – 1,40) 0,564   
MPOC 1,69 (0,88 – 3,20) 0,112   
AVC 3,97 (1.29 – 12,16) 0,016 4,14 (1,20 – 14,2) 0.024 
Estenosi carotídia 13,06 (1,55 – 110) 0,018 14,5 (1,61 – 129) 0.017 
Nefropatia (IRC) 5,05 (2,60 – 9,82) <0,001 3,78 (1,88 – 7,59) <0.001 
Patologia endocrina 0,57 (0,24 – 1,37) 0,211   
Hemoglobina 0,74 (0,63 – 0,85) <0,001 0,76 (0,65 – 0,90) <0.001 
Hematòcrit 0,91 (0,87 – 0,96) <0,001   
 
ORc, odds ratio crua;  IC, interval de confiança 
ORa, odd ratio ajustada 
 
Taula 37 Magnitud d’associació dels diferents ítems, EVA i utilitats de l’EuroQol 
5D-5L amb l’estenosi aòrtica greu (anàlisi bivariada) 
 
Euro QoL 5D-5L ORc IC95% p 
EQ-5D (ítem 1): Mobilitat 2,37 (1,83 - 3,08) <0,001 
EQ-5D (ítem 2): Cura personal 1,62 (1,21 - 2,19) 0,001 
EQ-5D (ítem 3):: Activitats 2,53 (1,93 - 3,33) <0,001 
EQ-5D (ítem 4):  Dolor 1,48 (1,16 - 1,88) 0,002 
EQ-5D (ítem 5):  Ansietat 1,77 (1,36 - 2,32) <0,001 
EQ-5D: Escala EVA 0,97 (0,96 - 0,99) <0,001 
EQ-5D: Utilitats 0,06 (0,02 - 0,18) <0,001 
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Taula 38 Magnitud d’associació dels ítems i sumatòries del SF-12 amb 
l’estenosi aòrtica greu (anàlisi bivariada) 
 
SF-12  ítems* ORc IC95% p 
GH01 3,39 (2,31 - 4,99) <0,001 
PF02 0,27 (0,19 - 0,39) <0,001 
PF04 0,22 (0,15 - 0,34) <0,001 
RP02 0,16 (0,09 - 0,28) <0,001 
RP03 0,13 (0,07 - 0,22) <0,001 
RE02 0,31 (0,17 - 0,55) <0,001 
RE03 0,21 (0,11 - 0,39) <0,001 
BP02 1,66 (1,37 - 2,01) <0,001 
MH03 1,76 (1,46 - 2,11) <0,001 
VT02 1,71 (1,45 - 2,03) <0,001 
MH04 0,71 (0,59 - 0,85) <0,001 
SF02 0,42 (0,33 - 0,54) <0,001 
PCS 0,90 (0,87 - 0,93) <0,001 
MCS 0,92 (0,89 - 0,95) <0,001 
 
ORc, odds ratio crua;  IC, interval de confiança 
* veure llegenda dels ítems en la taula 33 
 
Taula 39 Magnitud d’associació de les dimensions del SF-12 amb l’estenosi 
aòrtica greu (anàlisi bivariada) 
 
SF12: Dimensions ORc IC95% p 
Funció Física 0,90 (0,88 - 0,93) <0,001 
Rol Físic 0,78 (0,73 - 0,84) <0,001 
Dolor Corporal 0,95 (0,93 - 0,97) <0,001 
Salut General 0,90 (0,87 - 0,93) <0,001 
Vitalitat 0,95 (0,93 - 0,97) <0,001 
Funció Social 0,91 (0,88 - 0,93) <0,001 
Rol Emocional 0,86 (0,81 - 0,92) <0,001 
Salut Mental 0,94 (0,92 - 0,96) <0,001 
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Figura 34 Corba ROC del model de regressió  factors de risc cardiovasculars 
  
ROC = 0.74 (0.68 – 0.80) 
 
 
Figura 35 Corba ROC del model de regressió de comorbiditats   
 
ROC = 0.74 (0.68 – 0.80) 
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Taula 40 Model de regressió logística basal (factors de risc cardiovascular + 
comorbiditats) 
 
 ORa (IC95%) p 
Edat 1.06 (1.01 – 1.11) 0.028 
Hemoglobina 0.74 (0.62 – 0.87) <0.001 
Tabaquisme 2.43 (1.31 – 4.51) 0.005 
Hipercolesterolèmia 2.84 (1.92 – 1.03) 0.001 
Xifres d’HDL baixes 1.91 (1.03 – 3.56) 0.039 
AVC 3.80 (1.08 – 13.4) 0.037 
Estenosi Carotídia 10.1 (1.02 - 99) 0.048 
Nefropatia (IRC) 3.53 (1.69 – 7.39) 0.001 
 
ORa, odd ratio ajustada; IC, interval de confiança 
 
Figura 36 Corba ROC del model de regressió basal 
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Taula 41 Model de regressió logística EuroQol 5D EVA >70 (model basal + 
valor d’EVA de l’EuroQol > 70) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D EVA> 70 0.21 (0.10 – 0.44) <0.001 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, estenosi carotídia i IRC; IC, interval de confiança 
 
Figura 37  Corba ROC del model de regressió EuroQol 5D EVA >70 
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Taula 42 Model de regressió logística EuroQol 5D Mobilitat (Model basal + 
valor de l’ítem 1 de l’EuroQol 5D) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D Mobilitat (ítem 1) 1.49 (1.14 – 1.95) 0.003 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia; IC, interval de confiança 
 
Figura 38 Corba ROC del model de regressió EuroQol Mobilitat 
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Taula 43 Model de regressió logística EuroQol 5D Cura personal (Model basal 
+ valor de l’ítem 2 de l’EuroQol 5D) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D Cura personal (ítem 2) 1.10 (0.80– 1.51) 0.577 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia; IC, interval de confiança 
 
Figura 39 Corba ROC del model de regressió EuroQol 5D Cura personal 
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Taula 44 Model de regressió logística EuroQol Activitats quotidianes (Model 
basal +  valor de l’ítem 3 de l’EuroQol 5D) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D Activitats quotidianes (ítem 3) 1.63 (1.24– 2.15) <0.001 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia; IC, interval de confiança 
 
Figura 40 Corba ROC del model EuroQol 5D Activitats quotidianes 
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Taula 45 Model de regressió logística EuroQol 5D Dolor (Model basal + valor 
de l’ítem 4 de l’EuroQol 5D) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D Dolor (ítem 4) 1.19 (0.92– 1.53) 0.186 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia; IC, interval de confiança 
 
Figura 41 Corba ROC del model EuroQol 5D Dolor 
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Taula 46 Model de regressió logística EuroQol 5D Ansietat i depressió (Model 
basal + valor de l’ítem de l’EuroQol 5D) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D  Ansietat i depressió (ítem 5) 1.25 (0.95– 1.70) 0.114 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia; IC, interval de confiança 
 
Figura 42 Corba ROC del model de regressió EuroQol Ansietat i depressió) 
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Taula 47 Model de regressió logística EuroQol 5D Activitats cotidianes + EVA 
>70 (Model basal + valor de l’ítem 3 de l’Euro Qol 5D + valor d’EVA de 
l’EuroQol > 70) 
 
 
 ORa (IC95%)* p 
Euro QoL 5D Activitats quotidianes (Ítem 3) 2.10 (1.50– 3.01) <0.001 
Euro Qol 5D EVA >70 
 
0.40 (0.17 – 0.82) 0.014 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia (IRC); IC, interval de confiança 
 
Figura 43 Corba ROC del model de regressió EuroQol 5D Activitats cotidianes 
+ EVA >70 
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Taula 49 Model de regressió logística del qüestionari SF-12 (model basal + 
valor dels ítems del SF-12 + valors dels components sumaris físic i mental) 
 
Ítems SF-12* ORa (IC95%)** P ROC 
GH1 3.32 (2.10 – 5.28) <0.001 0.71 (0.64 – 0.77) 
PF02 0.28 (0.18 – 0.44) <0.001 0.71 (0.64 – 0.77) 
PF04 0.24 (0.15 – 0.39) <0.001 0.71 (0.65 – 0.78) 
RP2 0.14 (0.07 – 0.29) <0.001 0.71 (0.65 – 0.77) 
RP3 0.08 (0.03 – 0.18) <0.001 0.71 (0.65 – 0.78) 
RE2 0.25 (0.12 – 0.51) <0.001 0.71 (0.65 – 0.78) 
RE3 0.21 (0.10 – 0.46) <0.001 0.72 (0.65 – 0.78) 
BP2 1.74 (1.30 – 2.23) <0.001 0.71 (0.65 – 0.77) 
MH3 1.89 (1.50 – 2.38) <0.001 0.71 (0.65 – 0.77) 
VT2 1.92 (1.50 – 2.41) <0.001 0.71 (0.65 – 0.77) 
MH4 0.69 (0.55 – 0.86) 0.001 0.71 (0.65 – 0.77) 
SF2 0.42 (0.31 – 0.57) <0.001 0.71 (0.65 – 0.77) 
    
Sumari físic (PCS SF-12) 0.89 (0.86 – 0.93) <0.001 0.71 (0.64 – 0.77) 
Sumari mental (MCS SF-12) 0.90 (0.87 – 0.94) <0.001 0.71 (0.65 – 0.78) 
 
* veure llegenda ítems SF-12 en taula 33 
** odds ratio ajustada (ORa) per edat, nivells d’hemoglobina, tabaquisme, hipercolesterolèmia, 
xifres de Colesterol-HDL baixes, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia (IRC).  
IC, interval de confiança 
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Taula 50  Model de regressió logística del qüestionari SF-12  (Model basal + 
valor de PCS SF-12 + valor de MCS SF-12 + valor de l’ítem BP2) 
 
 
 OR (IC95%)* p 
Sumari físic (PCS SF-12) 0.88 (0.83 – 0.92) <0.001 
Sumari mental (MCS SF-12) 0.80 (0.74 – 0.88) <0.001 
BP2 (Dolor) ** 0.42 (0.24 – 0.76) 0.004 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia (IRC); IC, interval de confiança 
** veure llegenda BP2 en taula 33 
 
Figura 44 Corba ROC del model de regressió sumar físic + sumari mental + 
ítem BP2 del qüestionari SF-12  
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Taula 51  Model de regressió logística del qüestionari SF-12 (model basal + 
valors de les 8 dimensions del SF-12) 
 
Dimensió ORa (IC95%)* P ROC 
Funció Física 0.90 (0.88 – 0.93) <0.001 0.87 (0.83 – 0.92) 
Rol Físic 0.76 (0.69 – 0.83) <0.001 0.86 (0.82 – 0.91) 
Dolor Corporal 0.95 (0.92 – 0.97) <0.001 0.83 (0.77 – 0.87) 
Salut General 0.89 (0.86 – 0.93) <0.001 0.86 (0.82 – 0.91) 
Vitalitat 0.94 (0.92 – 0.97) <0.001 0.85 (0.80 – 0.91) 
Funció Social 0.91 (0.88 – 0.94) <0.001 0.85 (0.80 – 0.90) 
Rol Emocional 0.86 (0.80 – 0.93) <0.001 0.82 (0.76 – 0.87) 
Salut Mental 0.93 (0.91 – 0.96) <0.001 0.854 (0.78 – 0.89) 
    
Sumari Físic 0.89 (0.86 – 0.93) <0.001 0.71 (0.64 – 0.77) 
Sumari Mental 0.90 (0.87 – 0.94) <0.001 0.71 (0.65 – 0.78) 
 
* odds ratio ajustada (ORa)  per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia (IRC); IC, interval de confiança 
 
Figura 45  Corba ROC i Model de regressió logística del qüestionari SF-12 
(model basal + valors domini funció física + valors domini rol físic + valors 
domini funció social)  
 
Variable ORa (IC95%)* P ROC: 0,90 (0,86 – 0,90) 
Funció 
Física 





Rol Físic 0.89 (0.79 – 1.00) 0.052 
Funció 
Social 
0.95 (0.91 – 0.98) 0.005 
 
* odds ratio ajustada (ORa) per edat, hemoglobina, tabaquisme, dislipèmia, xifres d’HDL 
alterades, AVC, arteriopatia carotídia i nefropatia (IRC); IC, interval de confiança 
.  
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Taula 52 Recompte de genotipus i freqüències al·lèliques dels snp dels 
pacients participants (casos + controls) en el subestudi genètic  
 
snp al·lel p al.lel_q homozigot_p heterozigot homozigot_q missing N P (freqüència) q (MAF) 
rs1042636 A G 147 13 0 0 160 0,96 0,04 
rs10455872 A G 134 25 1 0 160 0,92 0,08 
rs1073810 C T 127 32 1 0 160 0,89 0,11 
rs13290979 A G 67 80 13 0 160 0,67 0,33 
rs13415097 T C 107 51 2 0 160 0,83 0,17 
rs1544410 C T 51 86 23 0 160 0,59 0,41 
rs17659543 C T 107 52 0 1 159 0,84 0,16 
rs1800795 G C 71 66 23 0 160 0,65 0,35 
rs1800872 G T 79 64 17 0 160 0,69 0,31 
rs1801726 C G 150 10 0 0 160 0,97 0,03 
rs61751489 C T 157 3 0 0 160 0,99 0,01 
rs61751543 C T 152 8 0 0 160 0,98 0,03 
rs6254 C T 70 71 19 0 160 0,66 0,34 
rs6725189 G T 88 64 8 0 160 0,75 0,25 
 
MAF, minor allele frequency 
 




 Casos (N=76) 
snp homozigot_p (n) heterozigot (n) homozigot_q (n) p (freqüència) q (MAF) 
rs1042636 71 5 0 0,97 0,03 
rs10455872 59 16 1 0,88 0,12 
rs13290979 28 41 7 0,64 0,36 
rs13415097 47 28 1 0,80 0,20 
rs1544410 22 43 11 0,57 0,43 
rs17659543 47 28 0 0,81 0,19 
rs1800795 35 31 10 0,66 0,34 
rs1800872 39 32 5 0,72 0,28 
rs1801726 69 7 0 0,95 0,05 
rs61751489 74 2 0 0,99 0,01 
rs61751543 74 2 0 0,99 0,01 
rs6254 37 28 11 0,67 0,33 
rs6725189 42 30 4 0,75 0,25 
 
MAF, minor allele frequency   
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Taula 54 Recompte de genotipus i freqüències al·lèliques dels snp dels 
controls (subestudi genètic) 
 
 Controls (n=84) 
snp homozigot_p (n) heterozigot (n) homozigot_q (n) p (freqüència) q (MAF) 
rs1042636 76 8 0 0,95 0,05 
rs10455872 75 9 0 0,95 0,05 
rs13290979 39 39 6 0,70 0,30 
rs13415097 60 23 1 0,85 0,15 
rs1544410 29 43 12 0,60 0,40 
rs17659543 60 24 0 0,86 0,14 
rs1800795 36 35 13 0,64 0,36 
rs1800872 40 32 12 0,67 0,33 
rs1801726 81 3 0 0,98 0,02 
rs61751489 83 1 0 0,99 0,01 
rs61751543 78 6 0 0,96 0,04 
rs6254 33 43 8 0,65 0,35 
rs6725189 46 34 4 0,75 0,25 
 
MAF, minor allele frequency 
 
Taula 55 Freqüències al·lèliques dels snp de la base de dades 1000G de la 
població total europea (EUR) i del subgrup de població de la península ibèrica 
(IBS) i control de qualitat del genotipatge del subestudi genètic 
 
SNP Base de dades 1000G Control de qualitat de l’estudi 
 p_EUR q_EUR p_IBS q_IBS Equilibri de H-W (Controls) Call Rate MAF 
rs1042636 0,93 0,07 0,96 0,04 1,0000 100 0,04 
rs10455872 0,93 0,07 0,91 0,09 1,0000 100 0,08 
rs13290979 0,65 0,35 0,69 0,31 0,4500 100 0,33 
rs13415097 0,84 0,16 0,83 0,17 0,6800 100 0,17 
rs1544410 0,60 0,40 0,56 0,44 0,6500 100 0,41 
rs17659543 0,84 0,16 0,84 0,16 0,2000 99,4 0,16 
rs1800795 0,58 0,42 0,65 0,35 0,3500 100 0,35 
rs1800872 0,76 0,24 0,74 0,26 0,2200 100 0,31 
rs1801726 0,96 0,04 0,98 0,02 1,0000 100 0,03 
rs61751489 0,98 0,02 0,97 0,03 0,5700 100 0,01 
rs61751543 0,99 0,01 0,99 0,01 1,0000 100 0,03 
rs6254 0,64 0,36 0,64 0,36 1,0000 100 0,34 
rs6725189 0,76 0,24 0,71 0,29 0,3400 100 0,25 
 
MAF, minor allele frequency  
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Taula 56 Resultats de l’associació de cadascun dels snp amb l’estenosi aòrtica 
greu (models dominant, additiu i recessiu) en el subestudi genètic 
 
 
OR, odds ratio; ORa, odds ratio ajustada 
 
Taula 57 Resultats de regresió logística múltiple per al snp rs10455872, 
ajustant per la hipertensió, l’obesitat i el tractament amb Sintrom (variables 





OR, odds ratio; ORa, odds ratio ajustada 
 Probabilitat d'associació del SNP 
(p-valor) 


















rs1042636 0,4983 0,4983  0,67 0,21 2,14 0,67 0,21 2,14 
rs10455872 0,0503 0,0414 0,9906 2,40 1,00 5,77 2,42 1,04 5,65 
rs13290979 0,2205 0,2377 0,6332 1,49 0,79 2,80 0,55 0,26 1,18 
rs13415097 0,1994 0,2222 0,9431 1,54 0,80 2,99 1,35 0,82 2,24 
rs1544410 0,4502 0,5798 0,9730 1,29 0,66 2,53 1,48 0,79 2,75 
rs17659543 0,2408 0,2408  1,49 0,77 2,90 1,14 0,71 1,83 
rs1800795 0,6846 0,6216 0,6767 0,88 0,47 1,64 1,49 0,77 2,90 
rs1800872 0,6407 0,2842 0,1228 0,86 0,46 1,60 0,89 0,58 1,39 
rs1801726 0,1555 0,1555  2,74 0,68 10,99 0,77 0,49 1,24 
rs61751489 0,5131 0,5131  2,24 0,20 25,24 2,74 0,68 10,99 
rs61751543 0,2089 0,2089  0,35 0,07 1,80 2,24 0,20 25,24 
rs6254 0,2322 0,6775 0,3369 0,68 0,36 1,28 0,35 0,07 1,80 
rs6725189 0,9493 1,0000 0,8844 0,98 0,53 1,83 0,91 0,57 1,44 
 
model dominant  model additiu 
 
b prob ORa low up  b Prob ORa low up 
rs10455872 0.49 0.0431 2.65 1.03 6.79  0.97 0.0397 2.64 1.05 6.64 
Hipertensió 1.47 0.0024 4.36 1.68 11.29  1.47 0.0026 4.33 1.67 11.22 
Obesitat 0.92 0.0178 2.52 1.17 5.40  0.91 0.0197 2.48 1.16 5.33 
Sintrom 2.04 0.0003 7.71 2.57 23.07  2.05 0.0003 7.73 2.58 23.14 
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Full d’Informació pel Participant  
 
Aquest document té com objecte convidar-lo a participar voluntàriament i lliurement en un 
estudi clínic. Per això  sol·licitem la seva autorització escrita per l’ús de dades demogràfiques, 
clíniques i de qualitat de vida associada a la salut, amb la finalitat de ser utilitzades en un 
estudi clínic observacional de caracterització de la malaltia valvular cardíaca anomenada 
estenosi valvular aòrtica  i d’anàlisi dels resultats del seu tractament. 
És molt important que llegeixi detingudament aquest Full d’Informació pel Participant i el Full 
de Consentiment Informat, comprengui tot el seu contingut i l’objecte del mateix i que faci 
totes les preguntes que cregui oportunes. La nostra intenció és que rebi tota informació 
necessària per poder decidir si vol o no participar-hi. Si llegint aquest fulls li sorgeix algun 
dubte, nosaltres li  aclarirem. 
Per al seu coneixement li comuniquem que la iniciativa de dur a terme aquest estudi sorgeix 
d’alguns membres de la Unitat Docent de l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida 
adscrita a la Facultat de Medicina de la Universitat de Lleida, i que es portarà a terme sense 
rebre cap compensació econòmica. 
Ha de saber que se li lliurarà còpia del Full d’Informació pel Participant perquè el conservi. 
Per què es realitza aquest estudi i en què consisteix? 
Aquest estudi observacional que es realitzarà a les comarques de Lleida pretén incloure 100 
pacients amb estenosi valvular aòrtica greu quirúrgica i 300 individus sense aquesta malaltia 
cardíaca. I ha estat aprovat pel Comitè d’Ètic d’Investigació Clínica, i es realitzarà seguint les 
directius de les Lleis d’Investigació Clínica i Biomèdica. 
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Existeixen alguns estudis previs sobre l’associació dels diferents factors de risc cardiovascular 
amb l’estenosi valvular aòrtica i altres que comparen la qualitat de vida associada a la salut 
d’un grup de pacients amb estenosi valvular aòrtica greu amb la població general del seu país. 
Malgrat això existeixen dubtes sobre la possible associació d’aquests factors de risc 
cardiovascular amb l’estenosi valvular aòrtica greu i l’impacte d’aquesta malaltia sobre la 
qualitat de vida associada a la salut,  en pacients majors de 65 anys de les comarques de Lleida. 
L’Estudi consisteix en recollir i analitzar informació clínica i en administrar dues enquestes 
sobre qualitat de vida associada a la salut, a individus majors de 65 anys de les comarques de 
Lleida que donin el seu consentiment informat a participar en aquest; d’una banda a 100 
pacients amb estenosi valvular aòrtica greu quirúrgica i d’altra a 300 individus sense aquesta 
malaltia. També es farà un seguiment clínic als dotze mesos de la  inclusió en l’estudi per tal de 
recollir  informació sobre la situació clínica i la qualitat de vida associada a la salut dels 
participants. 
Quines característiques han de reunir els individus per poder 
participar en l’estudi? 
En general , els pacients han de tenir més de 65 anys, ser residents habituals de les comarques 
de Lleida, no presentar cap malaltia neuro-degenerativa que interfereixi l’entrevista clínica i 
han de explicitar el seu consentiment informat a participar en l’estudi.  
Els pacients amb estenosi valvular aòrtica que participin a l’estudi hauran d’haver estat 
estudiats mitjançant ecocardiografia i el seu cas haurà estat considerat formalment que té 
indicació de tractament quirúrgic en la sessió medico-quirúrgica multidisciplinària que es 
realitza periòdicament al Servei de Cardiologia de l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova de 
Lleida; tot  seguint les recomanacions de les guies clíniques nacionals i internacionals. 
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Els individus sense el diagnòstic d’estenosi valvular aòrtica coneguda que participin en l’estudi 
no hauran de presentar en el moment d’inclusió de l’estudi, simptomatologia d’estenosi 
valvular aòrtica avançada, es a dir ni dolor toràcic o angina, ni ofec o dispnea, ni pèrdua de 
coneixement o síncope. 
Quins són els objectius de l’estudi? 
Els objectius de l’estudi són analitzar la l’associació dels diferents factors de risc 
cardiovasculars amb l’estenosi aòrtica greu quirúrgica, l’impacte d’aquesta patologia sobre la 
qualitat de vida associada a la salut i el resultat del seu tractament, en pacients majors de 65 
anys de  les comarques de Lleida. 
Per participar en aquest l’estudi, a vostè no se’l sotmetrà a cap prova diagnòstica especial, ni a 
cap tractament mèdic o quirúrgic que no estigui recomanat per les autoritats mèdiques i 
sanitàries, nacionals o internacionals.  
A banda de les visites que puguin establir els seus metges tractants, per portar a terme l’estudi 
es necessari que vostè respongui en diverses ocasions a les preguntes de dos breus 
qüestionaris sobre qualitat de vida associada a la salut; una vegada a l’inici de l’estudi i del 
tractament (si s’escau) i un altra vegada als 12 mesos de la seva inclusió en l’estudi. 
La realització d’altres proves diagnòstiques i els canvis del seu tractament habitual els 
decidiran els seus metges tractants en funció del que considerin més oportú per vostè, i en cap 
cas la decisió de realitzar-los estaran influïda per la seva participació en l’estudi. 
Quins són els beneficis i riscs de participar en l’estudi? 
Aquest estudi  no comporta cap benefici específic ni cap perjudici per a vostè donat que es 
limita a recollir i analitzar dades clíniques i de qualitat de vida associada a la salut i la seva 
evolució en 12 mesos. De totes maneres la seva participació en aquest contribuirà a una 
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millora en el coneixements clínics que tenim sobre l’estenosi valvular aòrtica quirúrgica que 
afecta als pacients majors de 65 anys de les comarques de Lleida. 
Què passa si un participant decideix abandonar l’estudi? 
Qualsevol participant en aquest estudi pot voluntàriament i lliurement abandonar-lo en el 
moment que ho desitgi. En aquest cas les dades obtingudes fins al moment seguiran estant 
disponibles per a la investigació.  
Val a dir, que encara que vostè abandoni l’estudi seguirà, per suposat, rebent la millor atenció 
sanitària possible per part dels seus metges tractants. 
Confidencialitat i protecció de les dades de caràcter personal de 
l’estudi 
D’acord amb l’establert per la Llei en la “Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, de Protección 
de Datos de Carácter Personal, y en la Ley 41/2002, básica reguladora de la autonomía del 
paciente y de derechos y obligaciones en materia de información y documentación clínica” 
l’informem que per a la realització de l’estudi enregistrarem en un fitxer informatitzat només 
les dades personals, demogràfiques i clíniques, necessàries i relacionades amb l’estudi, 
garantint estrictament la seva confidencialitat.  Podran tenir accés a les dades de l’estudi, 
codificades per mantenir l’anonimat, l’investigador principal, els investigadors/metges 
col·laboradors designats per l’investigador principal, i eventualment un representant de les 
Autoritats Sanitàries i/o del Comitè Ètic d’Investigació Clínica degudament identificat.  
Tanmateix  ha de saber que té la disponibilitat d’exercir drets d’accés, rectificació, cancel·lació i 
oposició dirigint-se per escrit a l’investigador responsable del fitxer de dades a les següents 
adreces: 
Juan Manuel Gracia Baena 
  ANNEX 
272 
 
Professor associat de Cirurgia (Cirurgia Cardíaca)  
Unitat Docent de l’Hospital Arnau de Vilanova de Lleida 
Departament de Cirurgia. Facultat de Medicina  
Universitat de Lleida 
C/Montserrat Roig, 2. 25008. Lleida 
 
O correu electrònic:  jmgracia@cirurgia.udl.cat 
 
En cap cas, tret de requeriment legal, es farà pública la seva identitat ni el seu nom apareixerà 
en els informes de l’estudi. A més, els resultats de l’esmentat estudi seran comunicats a la 
comunitat acadèmica i científica a través de la defensa d’una tesi doctoral, comunicacions a 
congressos i publicacions nacionals i/o internacionals; de forma que la seva identitat personal 
no es faci pública. 
Amb qui poden contactar els participants davant de qualsevol 
dubte o problema que sorgeixi durant l’estudi? 
En cas de qualsevol eventualitat o necessitat d’informació addicional durant la duració de 
l’estudi, vostè podrà contactar amb l’investigador principal, Dr. Juan Manuel Gracia Baena a 





  ANNEX 
273 
 
Full de Consentiment Informat  
 
Títol de l’estudi:  




(nom i cognoms) 
He llegit el Full d’Informació pel Participant que se m’ha lliurat. 
He rebut suficient informació sobre l’estudi. 
He pogut fer preguntes sobre l’estudi i he rebut resposta satisfactòria a les meves preguntes. 
He parlat amb ______________________________________________________________ 
(nom de l’investigador/metge col·laborador) 
Comprenc que la meva participació és voluntària. 
Entenc que pugui retirar-me de l’estudi: 
 Quan desitgi 
 Sense haver de donar cap explicació 
 Sense que això repercuteixi en el meu eventual tractament mèdic 
 
De conformitat amb el que estableix la Llei a la “Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, de 
Protección de Datos de Carácter Personal (articulo 3, punto 6 del Real Decreto 223/2004)”, 
declaro haver estat informat:  De l’existència d’un fitxer o tractaments de dades de caràcter 
personal, de la finalitat de la seva recollida i dels destinataris de la informació, de la identitat i 
adreça del responsable del fitxer de dades. De la disponibilitat d’exercir drets d’accés, 
rectificació, cancel·lació i oposició dirigint-se per escrit al titular del fitxer de dades.  
I consisteixo que les dades clíniques referents a l’estudi siguin emmagatzemades en un fitxer 
automatitzat, la informació del qual podrà ésser utilitzada exclusivament per finalitats 
acadèmiques i científiques. 
Dono lliurement la meva conformitat per a participar en l’estudi. 
Signatura del participant:  Signatura del investigador/metge col·laborador 
 
 
Data:__/__/201_                    Data:__/__/201_ 
  








Qüestionari de Salut 
 
 
Versió en català per Catalunya 
 










Catalonia (Catalan) © 2012 EuroQol Group. EQ-5D™ is a trade mark of the EuroQol Gr
 
 
Per cada enunciat, marqui UNA casella, la que descrigui millor la seva salut AVUI. 
 
MOBILITAT 
No tinc problemes per caminar  
Tinc problemes lleus per caminar  
Tinc problemes moderats per caminar  
Tinc problemes greus per caminar  
No puc caminar   
 
CURA PERSONAL  
No tinc problemes per rentar-me ni vestir-me   
Tinc problemes lleus per rentar-me o vestir-me   
Tinc problemes moderats per rentar-me o vestir-me    
Tinc problemes greus per rentar-me o vestir-me   
No puc rentar-me o vestir-me   
 
ACTIVITATS QUOTIDIANES (ex., treballar, estudiar, fer les feines  
de la llar, activitats familiars o realitzades durant el temps de lleure) 
No tinc problemes per fer les meves activitats quotidianes   
Tinc problemes lleus per fer les meves activitats quotidianes   
Tinc problemes moderats per fer les meves activitats quotidianes   
Tinc problemes greus per fer les meves activitats quotidianes   
No puc fer les meves activitats quotidianes   
 
DOLOR/MALESTAR  
No tinc dolor ni malestar   
Tinc dolor o malestar lleu   
Tinc dolor o malestar moderat   
Tinc dolor o malestar intens   
Tinc dolor o malestar extrem   
 
ANSIETAT/DEPRESSIÓ 
No estic ansiós ni deprimit   
Estic lleument ansiós o deprimit   
Estic moderadament ansiós o deprimit   
Estic molt ansiós o deprimit   
Estic extremadament ansiós o deprimit   
 
Catalonia (Catalan) © 2012 EuroQol Group. EQ-5D™ is a trade mark of the EuroQol Group 































 Ens agradaria saber com és de bona o dolenta la 
seva salut AVUI  
 L’escala està numerada del 0 al 100 
 100 representa la millor salut que vostè pugui 
imaginar.  
      0 representa la pitjor salut que vostè pugui imaginar  
 Marqui amb una X a l’escala per indicar quin és el 
seu estat de salut AVUI 
 Ara, a la casella següent, escrigui el número que 





























La pitjor salut que 
vostè pugui 
imaginar 
La millor salut 
que vostè pugui 
imaginar 








INSTRUCCIONS: Les preguntes següents es refereixen al que penseu sobre la vostra salut. 
Les  
respostes ens permetran saber com us trobeu i fins a quin punt sou capaç de fer les vostres  
activitats habituals. 
 
Si us plau, contesteu cada pregunta marcant una casella.  






1.  En general, diríeu que la vostra salut és: 
 
 1  2  3  4  5 
 






Les preguntes següents es refereixen a activitats o coses que podríeu fer un dia  
normal. La vostra salut actual, us limita per fer aquestes activitats o coses? Si és  
així, fins a quin punt? Us limita per...  
 





2. Fer esforços moderats, com ara moure una taula,  
passar l’aspiradora, jugar a bitlles o 
caminar més d’una hora? 





Durant les darreres 4 setmanes, heu tingut algun dels problemes següents a la  





4. Heu fet menys del que haguéssiu volgut fer?  
 
5. Heu hagut de deixar de fer algunes tasques de la feina  
o de les activitats quotidianes? 
Excel·lent Molt bona Bona Regular Dolenta 
Sí, 
 em limita 
molt  
Sí, 
em limita  
una mica 
No, no 










Durant les darreres 4 setmanes, heu tingut algun dels problemes següents a la  
feina o en les activitats quotidianes, a causa d’algun problema emocional (com ara  
estar trist, deprimit o nerviós)?   
 
 
6. Heu fet menys del que haguéssiu volgut fer,  




7. No heu fet la feina o les activitats quotidianes tan curosament  
com acostumàveu per algun problema emocional 
 
 
8. Durant les darreres 4 setmanes, fins a quin punt el dolor us ha dificultat la feina habitual 
(inclosa la feina fora de casa i les tasques domèstiques)?  
 









Les preguntes següents es refereixen a com us heu sentit i com us han anat les  
coses durant les darreres 4 setmanes. En cada pregunta, respongueu el que  
s’assembli més a com us heu sentit. Durant les darreres 4 setmanes...  
 





9. Quant temps es va sentir 
calmat i tranquil 
 
10. Quant de temps heu tingut  
molta energia? 
 
11. Quant de temps us heu  






12. Durant les darreres 4 setmanes, amb quina freqüència la vostra salut física o els  
vostres problemes emocionals us han dificultat les activitats socials (com ara  
visitar els amics o familiars)?  
 
 1 2 3 4 5 
 
  















Sempre Gairebé sempre Algunes vegades Només una vegada Mai 




Fulls d’Informació pel 








Polimorfismes genètics i estenosi aòrtica quirúrgica 
 
Estudi: 
Estenosi aòrtica quirúrgica: Factors de risc, resultat del tractament i impacte  






Versió en Català 
Data: dd/mm/aaaa 
 




Full d’Informació pel Participant  
 
Vostè ha estat convidat a participar en l’estudi clínic “Estenosi aòrtica 
quirúrgica: Factors de risc, resultat del tractament i impacte sobre la qualitat de 
vida”, i ha donat el seu consentiment  voluntàriament i lliurement.  Per això 
sol·licitem la seva autorització escrita per participar en el subestudi 
“Polimorfismes genètics i estenosi aòrtica quirúrgica” amb la finalitat de 
complementar l’estudi clínic observacional de caracterització de la malaltia 
valvular cardíaca en el que actualment vostè participa. 
És molt important que llegeixi detingudament aquest Full d’Informació pel 
Participant en el subestudi i el Full de Consentiment Informat, comprengui tot el 
seu contingut i l’objecte del mateix i que faci totes les preguntes que cregui 
oportunes. La nostra intenció és que rebi tota informació necessària per poder 
decidir si vol o no participar-hi. Si llegint aquest fulls li sorgeix algun dubte, 
nosaltres li  aclarirem. 
Per al seu coneixement li comuniquem que  aquest subestudi genètic es 
portarà a terme sense que vostè rebi cap compensació econòmica. 
Ha de saber que se li lliurarà còpia del Full d’Informació pel Participant en el 
subestudi perquè el conservi conjuntament amb el full d’informació pel 
Participant en l’estudi que ja li hem lliurat. 
Per què es realitza aquest subestudi genètic i en què consisteix? 




Aquest subestudi genètic observacional pretén estudiar l’associació de canvis 
d’un únic component (nucleòtid) d’alguns gens amb el desenvolupament de la 
estenosi aòrtica greu (a aquests canvis se’ls anomena polimorfismes genètics 
d’un únic nucleòtid). I ha estat aprovat pel Comitè Ètic d’Investigació Clínica de 
l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida, i es realitzarà seguint les 
directius de les Lleis d’Investigació Clínica i Biomèdica. 
Existeixen alguns estudis previs, amb resultats diversos, sobre l’associació de 
diferents polimorfismes genètics amb el procés degeneratiu que condueix a 
l’estenosi valvular aòrtica en distints grups poblacionals. Malgrat això existeixen 
dubtes sobre la existència d’una possible associació d’alguns d’aquests 
polimorfismes genètics amb l’estenosi valvular aòrtica greu en el grup 
poblacional de les comarques de Lleida. 
El subestudi consisteix en recollir una petita mostra de sang, per poder fer 
l’extracció d’ADN que permeti l’anàlisi genètic, dels individus majors de 65 anys 
de les comarques de Lleida que participen en l’estudi “Estenosi aòrtica 
quirúrgica: Factors de risc, resultat del tractament i impacte sobre la qualitat de 
vida” que donin el seu consentiment informat a participar en aquest subestudi 
genètic. 
Quines característiques han de reunir els individus per poder 
participar en el subestudi genètic? 
El individus per poder participar en aquest subestudi genètic han d’haver donat 
el seu consentiment a participar en l’estudi  “Estenosi aòrtica quirúrgica: 
Factors de risc, resultat del tractament i impacte sobre la qualitat de vida”; per 




tant es tracta d’individus amb més de 65 anys, residents habituals de les 
comarques de Lleida, sense cap malaltia neuro-degenerativa que interfereixi 
l’entrevista clínica, que han de explicitat el seu consentiment informat a 
participar en l’estudi sobre l’estenosi aòrtica quirúrgica i en el seu subestudi 
genètic.  
Quins són els objectius del subestudi genètic? 
L’objectiu de l’estudi és analitzar la l’associació de diferents polimorfismes 
genètics d’alguns gens amb l’estenosi aòrtica greu quirúrgica, en individus 
majors de 65 anys de  les comarques de Lleida. 
Per participar en aquest  subestudi, a vostè se’l sotmetrà a l’extracció d’una 
petita mostra de sang, però no a cap prova diagnòstica especial, ni a cap 
tractament mèdic o quirúrgic que no estigui recomanat per les autoritats 
mèdiques i sanitàries, nacionals o internacionals.  
A banda de les visites que puguin establir els seus metges tractants, per portar 
a terme el subestudi genètic es necessari que vostè acudeixi, prèvia 
concertació d’una cita amb vostè, a l’Hospital Arnau de Vilanova de Lleida. En 
aquest hospital serà visitat per una infermera que li farà l’extracció sanguínia 
necessària pel subestudi genètic. La mostra sanguínia, codificada per mantenir 
l’anonimat,  serà emmagatzemada al Biobanc de l’Institut de Recerca 
Biomèdica de Lleida (IRBLleida), situat dins de l’Hospital  Universitari Arnau de 
Vilanova de Lleida, i després s’enviarà al laboratori on serà processada per 
extreure’n l’ADN i realitzar l’estudi genètic de polimorfismes (Servizo de 
Xenotipado de la Universidade de Santiago de Compostela). Posteriorment es 




destruirà completament la mostra i no s’utilitzarà per investigacions posteriors. 
Tot aquest procediment relacionat amb la mostra sanguínia es realitzarà 
segons la legislació vigent (Llei 14/2007 d’investigació biomèdica i llei orgànica 
15/1999 de protecció de dades de caràcter personal). 
La realització d’altres proves diagnòstiques i els canvis del seu tractament 
habitual els decidiran els seus metges tractants en funció del que considerin 
més oportú per vostè, i en cap cas la decisió de realitzar-los estaran influïda per 
la seva participació en l’estudi i el subestudi genètic. 
Quins són els beneficis i riscs de participar en el subestudi 
genètic? 
Aquest subestudi  genètic no comporta cap benefici específic o perjudici per a 
vostè donat que es limita a recollir una petita mostra de sang per poder 
extreure l’ADN i analitzar els diferents polimorfismes d’alguns gens que estan 
relacionats amb el desenvolupament de l’estenosi aòrtica.  L’extracció de la 
mostra de sang només comporta les molèsties derivades d’una simple punxada 
a l’avantbraç  i de vegades, molt rarament, li pot produir un petit hematoma o 
lleu inflamació que desapareix en pocs dies. 
De totes maneres la seva participació en aquest  subestudi contribuirà a una 
millora en el coneixements genètics que tenim sobre l’estenosi valvular aòrtica 
quirúrgica que afecta als pacients majors de 65 anys de les comarques de 
Lleida. 




Què passa si un participant decideix abandonar el subestudi 
genètic? 
Qualsevol participant en aquest estudi pot voluntàriament i lliurement 
abandonar-lo en el moment que ho desitgi. En aquest cas les dades obtingudes 
fins al moment seguiran estant disponibles per a la investigació.  
Val a dir, que encara que vostè abandoni l’estudi seguirà, per suposat, rebent la 
millor atenció sanitària possible per part dels seus metges tractants. 
Confidencialitat i protecció de les dades de caràcter personal del 
subestudi genètic 
D’acord amb l’establert per la Llei en la “Ley Orgánica 15/1999, de 13 
diciembre, de Protección de Datos de Carácter Personal, y en la Ley 41/2002, 
básica reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y obligaciones 
en materia de información y documentación clínica” l’informem que per a la 
realització del subestudi genètic enregistrarem en un fitxer informatitzat només 
les dades genètiques obtingudes necessàries i relacionades amb l’estudi, 
garantint estrictament la seva confidencialitat.  Podran tenir accés a les dades 
de l’estudi, codificades per mantenir l’anonimat, l’investigador principal, els 
investigadors/metges col·laboradors designats per l’investigador principal, i 
eventualment un representant de les Autoritats Sanitàries i/o del Comitè Ètic 
d’Investigació Clínica degudament identificat.  Tanmateix  ha de saber que té la 
disponibilitat d’exercir drets d’accés, rectificació, cancel·lació i oposició dirigint-
se per escrit a l’investigador responsable del fitxer de dades a les següents 
adreces: 




Juan Manuel Gracia Baena 
Professor associat de Cirurgia (Cirurgia Cardíaca)  
Unitat Docent de l’Hospital Arnau de Vilanova de Lleida 
Departament de Cirurgia. Facultat de Medicina  
Universitat de Lleida 
C/Montserrat Roig, 2. 25008. Lleida 
 
O correu electrònic:  jmgracia@cirurgia.udl.cat 
 
 
En cap cas, tret de requeriment legal, es farà pública la seva identitat ni el seu 
nom apareixerà en els informes de l’estudi. A més, els resultats d’aquest 
subestudi seran comunicats a la comunitat acadèmica i científica a través de la 
defensa d’una tesi doctoral, comunicacions a congressos i publicacions 
nacionals i/o internacionals; de forma que la seva identitat personal no es faci 
pública. 
Amb qui poden contactar els participants davant de qualsevol 
dubte o problema que sorgeixi durant el subestudi genètic? 
En cas de qualsevol eventualitat o necessitat d’informació addicional durant la 
duració de l’estudi i el seu subestudi genètic, vostè podrà contactar amb 
l’investigador principal, Dr. Juan Manuel Gracia Baena a través del telèfon 
número 932746160 o del correu electrònic: jmgracia@cirurgia.udl. 
  




Full de Consentiment Informat  
 
Títol del subestudi:  
Polimorfismes genètics i estenosi aòrtica quirúrgica 
Títol de l’estudi:  




(nom i cognoms) 
He llegit el Full d’Informació pel Participant que se m’ha lliurat i he rebut suficient informació sobre el 
subestudi genètic. He pogut fer preguntes sobre aquest subestudi i he rebut resposta satisfactòria a les 
meves preguntes. 
He parlat amb ______________________________________________________________ 
(nom de l’investigador/metge col·laborador) 
Comprenc que la meva participació és voluntària i entenc que pugui retirar-me del subestudi quan desitgi, 
sense haver de donar cap explicació i sense que això repercuteixi en el meu eventual tractament mèdic. 
 
Conec que la mostra sanguínia que se m’extraurà, codificada per mantenir l’anonimat, serà 
emmagatzemada en el Biobanc de l’IRBLleida, situat dins de l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova, i 
que després s’enviarà al Servizo de Xenotipado de la Universidade de Santiago de Compostela on es 
processarà, se n’extraurà l’ADN i es realitzarà l’anàlisi de polimorfismes genètics. Posteriorment es 
destruirà completament la mostra i no s’utilitzarà per investigacions posteriors. Tot aquest procediment 
relacionat amb la mostra sanguínia es realitzarà segons la legislació vigent (Llei 14/2007 d’investigació 
biomèdica i llei orgànica 15/1999 de protecció de dades de caràcter personal). 
 
De conformitat amb el que estableix la Llei a la “Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, de Protección de 
Datos de Carácter Personal (articulo 3, punto 6 del Real Decreto 223/2004)”, declaro haver estat informat:  
De l’existència d’un fitxer o tractaments de dades de caràcter personal, de la finalitat de la seva recollida i 
dels destinataris de la informació, de la identitat i adreça del responsable del fitxer de dades. De la 
disponibilitat d’exercir drets d’accés, rectificació, cancel·lació i oposició dirigint-se per escrit al titular del 
fitxer de dades.  
I consisteixo que les dades genètiques referents a aquest subestudi siguin emmagatzemades en un fitxer 
automatitzat, la informació del qual podrà ésser utilitzada exclusivament per finalitats acadèmiques i 
científiques. 
Dono lliurement la meva conformitat per a participar en aquest subestudi genètic. 




Data:__/__/201_                    Data:__/__/201_ 
 
  




Hojas de Información 








Estenosis aórtica quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento 





Versión en Castellano 
Fecha: dd/mm/aaaa 




Hoja de Información para el Participante 
 
Este documento tiene como objeto invitarlo a participar libre y voluntariamente en un estudio 
clínico. Por eso solicitamos su autorización escrita para el uso de datos demográficos, clínicos y 
de calidad de vida asociada a la salud, con la finalidad de ser utilizadas en un estudio clínico 
observacional de caracterización de la enfermedad valvular cardíaca denominada estenosis 
valvular aórtica  y de análisis de los resultados de su tratamiento. 
Es muy importante que lea detenidamente esta Hoja de Información para el Participante y la 
Hoja de Consentimiento Informado, comprenda todo el contenido y el objeto de las mismas, y 
que haga todas las preguntas que crea oportunas. Nuestra intención es que reciba toda la 
información necesaria para poder decidir si quiere o no participar. Si mientras lee estas hojas 
le surge alguna duda, nosotros se la aclararemos. 
Para su conocimiento le comunicamos que la iniciativa de llevar a cabo este estudio surge de 
algunos miembros de la Unitat Docent de l’Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida 
adscrita a la Facultad de Medicina de la Universitat de Lleida, y que se llevará a cabo sin recibir 
ninguna compensación económica. 
Ha de saber que se le dará una copia de la Hoja de Información para el Participante a fin de 
que la conserve. 
¿Por qué se realiza este estudio y en qué consiste? 
Este estudio observacional que se realizará en las comarcas de Lleida pretende incluir 100 
pacientes con estenosis valvular aórtica grave quirúrgica y  300 individuos sin esta enfermedad 




cardiaca. Ha sido aprobado por el Comité Ético de Investigación Clínica, y se realizará siguiendo 
las directrices de las Leyes sobre Investigación Clínica y Biomédica. 
Existen algunos estudios previos sobre la asociación de los diferentes factores de riesgo 
cardiovascular con la estenosis valvular aórtica y otros que comparan la calidad de vida 
asociada a la salud de un grupo de pacientes con estenosis valvular aórtica grave con la 
población general del su país. A pesar de todo esto, existen dudas sobre la posible asociación 
de estos factores de riesgo cardiovascular con la estenosis valvular aórtica grave quirúrgica y el 
impacto de esta enfermedad sobre la calidad de vida asociada a la salud, en pacientes mayores 
de 65 años de las comarcas de Lleida. 
El estudio consiste en recoger y analizar información clínica y en realizar dos encuestas sobre 
calidad de vida asociada a la salud, a individuos mayores de 65 años de las comarcas de Lleida 
que den su consentimiento informado a participar en este; por un lado a 100 pacientes con 
estenosis valvular aórtica grave quirúrgica y por otra a 300 individuos sin esta enfermedad. 
También se hará un seguimiento clínico a los doce meses de la inclusión en el estudio para 
recoger información sobre la situación clínica y la calidad de vida asociada a la salud de los 
participantes. 
¿Qué características han de reunir los individuos para poder 
participar en el estudio? 
En general, los pacientes han de tener más de 65 años, ser residentes habituales de las 
comarcas de Lleida, no presentar ninguna enfermedad neurodegenerativa que interfiera en la 
entrevista clínica y han de explicitar su consentimiento informado a participar en el estudio.  
Los pacientes con estenosis valvular aórtica que participen en el estudio habrán sido 
estudiados mediante ecocardiografía y en su caso habrán sido considerados formalmente con 




indicación de tratamiento quirúrgico en la sesión médico-quirúrgica multidisciplinaria que se 
realiza periódicamente en el Servicio de Cardiología de l’Hospital Universitari Arnau de 
Vilanova de Lleida; siguiendo en todo momento las recomendaciones de las guías clínicas 
nacionales y internacionales. 
Los individuos sin el diagnóstico de estenosis valvular aórtica conocida que participen en el 
estudio no podrán presentar en el momento de inclusión en el estudio, sintomatología de 
estenosis valvular aórtica avanzada, es decir ni dolor torácico o angina, ni ahogo o disnea, ni 
pérdida de conocimiento o síncope. 
¿Cuáles son los objetivos del estudio? 
Los objetivos del estudio son analizar la asociación de los diferentes factores de riesgo 
cardiovascular con la estenosis aórtica grave quirúrgica, el impacto de esta patología sobre la 
calidad de vida asociada a la salud y el resultado de su tratamiento, en pacientes mayores de 
65 años de  las comarcas de Lleida. 
Para participar en este estudio, a usted no se le someterá a ninguna prueba diagnóstica 
especial, ni a ningún tratamiento médico o quirúrgico que no esté recomendado por las 
autoridades médicas y sanitarias, nacionales o internacionales.  
Además de las visitas que puedan establecer sus médicos tratantes, para llevar a cabo el 
estudio es necesario que usted responda en diversas ocasiones a las preguntas de dos breves 
cuestionarios sobre calidad de vida asociada a la salud; una vez al inicio del estudio y del 
tratamiento (en caso de ser necesario) y otra vez a los 12 meses de su inclusión en el estudio. 
La realización de otras pruebas diagnósticas y los cambios de su tratamiento habitual los 
decidirán sus médicos tratantes en función de lo que consideren más oportuno para usted, y 
en ningún caso la decisión de realizarlos estará influida por la su participación en el estudio. 




¿Cuáles son los beneficios y  riesgos de participar en el estudio? 
Este estudio  no comporta ningún beneficio específico ni  perjuicio para usted dado que se 
limita a recoger y analizar datos clínicos y de calidad de vida asociada a la salud y su evolución 
en 12 meses. De totes formas su participación en éste contribuirá a una mejora en los 
conocimientos clínicos que tenemos acerca de la estenosis valvular aórtica que afecta a los 
pacientes mayores de 65 años de las comarcas de Lleida. 
¿Qué pasa si un participante decide abandonar el estudio? 
Cualquier participante en este estudio puede libre y voluntariamente abandonarlo en el 
momento en el que quiera. En ese caso los datos obtenidos hasta al momento seguirán 
estando disponibles per a la investigación.  
Aunque usted abandone el estudio seguirá recibiendo, por supuesto, la mejor atención 
sanitaria posible por parte de sus médicos tratantes. 
Confidencialidad y protección de los datos de carácter personal 
del estudio 
De acuerdo a lo establecido por la Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, de Protección de 
Datos de Carácter Personal y en la Ley 41/2002, básica reguladora de la autonomía del 
paciente y de derechos y obligaciones en materia de información y documentación clínica le 
informamos que para la realización del estudio registraremos en un fichero informatizado sólo 
los datos personales, demográficos y clínicos, necesarios y relacionados con el estudio, 
garantizando estrictamente su confidencialidad.  Podrán tener acceso a los datos del estudio, 
codificadas para mantener el anonimato, el investigador principal, los investigadores/médicos 
colaboradores designados por el investigador principal, y eventualmente un representante de 




las Autoridades Sanitarias y/o del Comité Ético de Investigación Clínica debidamente 
identificado. A su vez, ha de saber que tiene a su disponibilidad ejercer derechos de acceso, 
rectificación, cancelación y oposición dirigiéndose por escrito al investigador responsable del 
fichero de datos en las siguientes direcciones: 
Juan Manuel Gracia Baena 
Profesor asociado de Cirugía (Cirugía Cardiaca)  
Unitat Docent de l’Hospital Arnau de Vilanova de Lleida 
Departamento de Cirugía. Facultad de Medicina  
Universitat de Lleida 
C/Montserrat Roig, 2. 25008. Lleida 
 
O correo electrónico:  jmgracia@cirurgia.udl.cat 
 
En ningún caso, salvo requerimiento legal, se hará pública su identidad ni su nombre aparecerá 
en los informes del estudio. Además, los resultados del citado estudio serán comunicados a la 
comunidad académica y científica a través de la defensa de una tesis doctoral, comunicaciones 
en congresos y publicaciones nacionales y/o internacionales, de forma que su identidad 
personal no se haga pública. 
¿Con quién pueden contactar los participantes ante cualquier 
duda o problema que pueda surgir durante el estudio? 
En caso de cualquier eventualidad o necesidad de información adicional durante la duración 
del estudio, usted podrá contactar con el investigador principal, Dr. Juan Manuel Gracia Baena 
a través del teléfono número 932746160 o del correo electrónico: jmgracia@cirurgia.udl. 
 




Hoja de Consentimiento Informado  
 
Título del estudio:  
Estenosis aórtica quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento e impacto sobre la 
calidad de vida  
Yo, __________________________________________________________________________ 
(nombre y apellidos) 
He leído la Hoja de Información para el Participante que se me ha dado. 
He recibido suficiente información sobre el estudio. 
He podido hacer preguntas sobre el estudio y he recibido respuesta satisfactoria a mis 
preguntas. 
He hablado con ______________________________________________________________ 
(Nombre del investigador/médico colaborador) 
Comprendo que mi participación es voluntaria. 
Entiendo que puedo abandonar el estudio: 
 En el momento que quiera 
 Sin tener de dar ninguna explicación 
 Sin que esto repercuta en mi eventual tratamiento médico 
 
De conformidad con lo que establece la Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, de Protección 
de Datos de Carácter Personal (articulo 3, punto 6 del Real Decreto 223/2004), declaro haber 
sido informado:  De la existencia de un fichero o tratamientos de datos de carácter personal, 
de la finalidad de su recogida y de los destinatarios de la información, de la identidad y 
dirección del responsable del fichero de datos. De la disponibilidad de ejercer derechos de 
acceso, rectificación, cancelación y oposición dirigiéndose por escrito al titular del fichero de 
datos.  
Y consiento que los clínicos referentes al estudio sean almacenados en un fichero 
automatizado, la información del cual podrá ser utilizada exclusivamente para finalidades 
académicas y científicas. 
Doy libremente mi conformidad para participar en el estudio. 
Firma del participante:               Firma del investigador/médico colaborador: 
 
 
Fecha: __/__/201_                    Fecha: __/__/201_  












Cuestionario de Salud 
 
 
Versión en español para España 
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Debajo de cada enunciado, marque UNA casilla, la que mejor describe su salud HOY. 
 
MOVILIDAD 
No tengo problemas para caminar  
Tengo problemas leves para caminar  
Tengo problemas moderados para caminar  
Tengo problemas graves para caminar   
No puedo caminar  
 
AUTO-CUIDADO 
No tengo problemas para lavarme o vestirme  
Tengo problemas leves para lavarme o vestirme  
Tengo problemas moderados para lavarme o vestirme  
Tengo problemas graves para lavarme o vestirme  
No puedo lavarme o vestirme  
 
ACTIVIDADES COTIDIANAS (Ej.: trabajar, estudiar, hacer las tareas  
domésticas, actividades familiares o actividades durante el tiempo libre) 
No tengo problemas para realizar mis actividades cotidianas  
Tengo problemas leves para realizar mis actividades cotidianas  
Tengo problemas moderados para realizar mis actividades cotidianas  
Tengo problemas graves para realizar mis actividades cotidianas  
No puedo realizar mis actividades cotidianas  
 
DOLOR / MALESTAR 
No tengo dolor ni malestar  
Tengo dolor o malestar leve  
Tengo dolor o malestar moderado  
Tengo dolor o malestar fuerte  
Tengo dolor o malestar extremo  
 
ANSIEDAD / DEPRESIÓN 
No estoy ansioso ni deprimido  
Estoy levemente ansioso o deprimido  
Estoy moderadamente ansioso o deprimido  
Estoy muy ansioso o deprimido  
Estoy extremadamente ansioso o deprimido  
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 Nos gustaría conocer lo buena o mala que es su 
salud HOY 
 La escala está numerada del 0 al 100. 
 100 representa la mejor salud que usted se pueda 
imaginar. 
0 representa la peor salud que usted se pueda imaginar
 Marque con una X en la escala para indicar cuál 
es su estado de salud HOY.  
 Ahora, en la casilla que encontrará a continuación 



























La peor salud que 
usted se pueda 
imaginar 
La mejor salud 
que usted se 
pueda imaginar 











INSTRUCCIONES: Las preguntas que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre su salud. 
Sus respuestas permitirán saber como se encuentra usted y hasta qué punto es capaz de 
hacer sus actividades habituales. 
 
Por favor, conteste cada pregunta marcando una casilla. Si no está seguro/a de cómo 





1. En general, usted diría que su salud es: 
 
 1  2  3  4  5 
 






Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podría hacer en un día 
normal.  Su salud actual,  ¿le limita para hacer esas actividades o cosas? Si es así, ¿cuánto? 
 





2. Esfuerzos moderados, como mover una mesa, 
pasar la aspiradora, jugar a los bolos o caminar  
más de 1 hora 
 






Durante las 4 últimas semanas, ¿ha tenido alguno de los siguientes problemas en su trabajo o 




4. ¿Hizo menos de lo que hubiera querido hacer? 
 
5. ¿Tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su trabajo o 
en sus actividades cotidianas? 
 
CUESTIONARIO “SF-12” SOBRE EL ESTADO DE SALUD 
Excelente Muy buena Buena Regular Mala 
Sí, 
 me limita 
mucho  
Sí, 
Me limita  
un poco 
No, no 










Durante las 4 últimas semanas, ¿ha tenido alguno de los siguientes problemas en su trabajo o 
en sus actividades cotidianas, a causa de algún problema emocional (como estar triste, 
deprimido, o nervioso)? 
 
 
6. ¿Hizo menos de lo que hubiera querido hacer,   
por algún problema emocional? 
 
 
7. ¿No hizo su trabajo o sus actividades cotidianas  
tan cuidadosamente  como de costumbre, por  
algún problema emocional? 
 
 
8. Durante las 4 últimas semanas, ¿hasta qué punto el dolor le ha dificultado su trabajo 
habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domésticas)? 
 









Las preguntas que siguen se refieren a cómo se ha sentido y cómo le han ido las cosas 
durante las 4 últimas semanas. En cada pregunta responda lo que se parezca más a cómo se 
ha sentido usted. Durante las 4 últimas semanas ¿cuánto tiempo... 
 





9. se sintió calmado y 
tranquilo? 
 
10. tuvo mucha energía? 
 







12.   Durante las 4 últimas semanas, ¿con qué frecuencia la salud física o los problemas 
emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a los amigos o 
familiares)? 
 



















Siempre Casi siempre Algunas veces Sólo alguna vez Nunca 




Hojas de información para el 








Polimorfismos genéticos y estenosis aórtica quirúrgica 
 
Del estudio: 
Estenosis aórtica quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento e 






Versión en Castellano 
Fecha: dd/mm/aaaa 
 




Hojas de información para el Participante  
 
Usted ha sido invitado a participar en el estudio clínico “Estenosis aórtica 
quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento e impacto sobre la 
calidad de vida”, y ha dado su consentimiento voluntaria y libremente.  Por eso 
solicitamos su autorización escrita para participar en el subestudio 
“Polimorfismos genéticos y estenosis aórtica quirúrgica” con la finalidad de 
complementar el estudio clínico observacional de caracterización de la 
enfermedad valvular en el que actualmente usted participa. 
Es muy importante que lea detenidamente estas  Hojas de información para el 
Participante en el subestudio  y la Hoja  de Consentimiento Informado, 
comprenda todo su contenido y el objeto del mismo y que haga todas las 
preguntas que crea oportunas. Nuestra intención es que reciba toda la 
información necesaria para poder decidir si quiere o no participar. Si mientras 
lee estas hojas le surge alguna duda, nosotros se la aclararemos. 
Para su conocimiento le comunicamos que este subestudio genético se llevará 
a cabo sin que usted reciba ninguna compensación económica. 
Ha de saber que se le entregará una copia de las Hojas de información para el 
Participante en el subestudio a fin de que las pueda conservar junto a las Hojas 
de Información para el Participante en el estudio, que previamente ya le hemos 
entregado. 
¿Por qué se realiza este subestudio genético y en qué consiste? 




Este subestudio genético observacional pretende estudiar la asociación de 
cambios de un único componente (nucleótido) de algunos genes con el 
desarrollo de estenosis aórtica grave (a estos cambios se les denomina 
polimorfismos genéticos de un único nucleótido). Y ha sido aprobado por el 
Comité de Ética de la Investigación Clínica del Hospital Universitario Arnau de 
Vilanova de Lleida, y se realizará siguiendo las directrices de las Leyes de 
Investigación Clínica y Biomédica. 
Existen algunos estudios previos, con resultados dispares, sobre la asociación 
de diferentes polimorfismos genéticos de un único nucleótido con el proceso 
degenerativo que conduce a la estenosis valvular aórtica en distintos grupos 
poblacionales. A pesar de ello  existen dudas sobre la existencia de una posible 
asociación de algunos de estos polimorfismos genéticos con la estenosis 
valvular aórtica grave en el grupo poblacional de les comarques de Lleida. 
El subestudio consiste en recoger una pequeña muestra de sangre, para poder 
realizar la extracción de ADN que permita el análisis genético, de los individuos 
mayores de 65 años de las comarcas de Lleida que participen en el estudio 
“Estenosis aórtica quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento e 
impacto  sobre la calidad de vida”, y que den su consentimiento informado para 
participar en este subestudio genético. 
¿Qué características han de reunir los individuos para poder 
participar en el subestudio genético? 
Los individuos para poder participar en este subestudio genético han de haber 
dado su consentimiento para participar en el estudio  “Estenosis aórtica 




quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento e impacto  sobre la 
calidad de vida”; por lo tanto se trata de individuos con más de 65 años, 
residentes habituales en las comarcas de Lleida, sin ninguna enfermedad 
neurodegenerativa que interfiera en la entrevista clínica, que hayan de 
explicitado su consentimiento informado para participar en el estudio sobre la 
estenosis aórtica quirúrgica y en su subestudio genético.  
¿Cuáles  son los objetivos del subestudio genético? 
El objetivo del subestudi es analizar la asociación de diferentes polimorfismos 
genéticos de algunos genes con la estenosis aórtica grave quirúrgica, en 
individuos mayores de 65 años de  las comarcas de Lleida. 
Para participar en este subestudio, a usted se le someterá a la extracción de 
una pequeña muestra de sangre, pero a ninguna otra prueba diagnóstica 
especial, ni a ningún tratamiento médico o quirúrgico que no esté recomendado 
por las autoridades médicas y sanitarias, nacionales o internacionales.  
A demás de a les visites que puedan establecer sus médicos tratantes, para 
llevar a cabo el subestudio genético es necesario que usted acuda, previa cita 
concertada con usted, al Hospital Arnau de Vilanova de Lleida. En este hospital 
será visitado por una enfermera que le realizará la extracción sanguínea 
necesaria para el subestudi genético. La muestra sanguínea, codificada para 
mantener el anonimato, será almacenada en el Biobanco del Institut de 
Recerca Biomèdica de Lleida (IRBLleida), situado en el interior del Hospital  
Universitari Arnau de Vilanova de Lleida, y después se enviará al laboratorio 
donde ésta será procesada para extraerle el ADN y realizar el estudio genético 




de polimorfismos (Servizo de Xenotipado de la Universidade de Santiago de 
Compostela). Posteriormente se destruirá completamente la muestra y no se 
utilizará para investigaciones posteriores. Todo este procedimiento relacionado 
con la muestra sanguínea se realizará según la legislación vigente (Ley 
14/2007 de investigación biomédica y ley orgánica 15/1999 de protección de 
datos de carácter personal). 
La realización de otras pruebas diagnósticas y los cambios de su tratamiento 
habitual los decidirán sus médicos tratantes en función de lo que ellos 
consideren más oportuno para usted, y en ningún caso la decisión de 
realizarlos estará influida por su participación en el subestudio genético. 
¿Cuáles son los beneficios y riesgos de participar en el 
subestudio genético? 
Este subestudio  genético no comporta ningún beneficio específico o perjuicio 
para usted dado que se limita a recoger una pequeña muestra de sangre para 
poder extraer el ADN y analizar los diferentes polimorfismos de algunos genes 
que están relacionados con el desarrollo de la estenosis aórtica.  La extracción 
de la muestra de sangre se comporta las molestias derivadas de un simple 
pinchazo en el antebrazo y a veces, muy raramente, le puede producir un 
pequeño hematoma o leve inflamación que desaparece en pocos días. 
De totes formas su participación en este  subestudio contribuirá a una mejora 
en el nivel de conocimientos genéticos que tenemos sobre la estenosis valvular 
aórtica quirúrgica que afecta a los pacientes mayores de 65 años de las 
comarcas de Lleida. 




¿Qué sucede si un participante decide abandonar el subestudio? 
Cualquier participante de este subestudi puede voluntaria y libremente 
abandonarlo en el momento que lo desee. En este caso los datos obtenidos 
hasta el momento seguirán estando disponibles para  la investigación.  
Cabe decir, que aunque usted abandone el subestudio seguirá, por supuesto, 
recibiendo  la mejor atención sanitaria posible por parte de sus médicos 
tratantes. 
Confidencialidad y protección de les datos de carácter personal 
del subestudio genético 
De acuerdo con lo establecido por la Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, 
de Protección de Datos de Carácter Personal, y en la Ley 41/2002, básica 
reguladora de la autonomía del paciente y de derechos y obligaciones en 
materia de información y documentación clínica, le informamos que para la 
realización del subestudio genético registraremos en un fichero informatizado 
sólo los datos genéticos obtenidos que sean necesarios y estén relacionados 
con el subestudio, garantizando estrictamente su confidencialidad.  Podrán 
tener acceso a los datos del subestudio, codificados para mantener el 
anonimato, el investigador principal, los investigadores/médicos colaboradores 
designados por el investigador principal, y eventualmente por un representante 
de les Autoridades Sanitarias y/o del Comité Ético de Investigación Clínica 
debidamente identificado.  También debe saber que tiene la disponibilidad de 
ejercer derechos de acceso, rectificación, cancelación y oposición dirigiéndose 




por escrito al investigador responsable del fichero de datos a las siguientes 
direcciones:  
Juan Manuel Gracia Baena 
Professor associat de Cirurgia (Cirurgia Cardíaca)  
Unitat Docent de l’Hospital Arnau de Vilanova de Lleida 
Departament de Cirurgia. Facultat de Medicina  
Universitat de Lleida 
C/Montserrat Roig, 2. 25008. Lleida 
 
O correo electrónico:  jmgracia@cirurgia.udl.cat 
 
 
En ningún caso, salvo requerimiento legal, es hará pública su identidad ni su 
nombre aparecerá en los informes del subestudio. A demás, los resultados de 
este subestudio serán comunicados a la comunidad académica y científica a 
través de la defensa de una tesis doctoral, comunicaciones a congresos y 
publicaciones nacionales i/o internacionales; de forma que su identidad 
personal no se haga pública. 
¿Con quién pueden contactar los participantes ante cualquier 
duda o problema que surja durante el subestudio? 
En caso de cualquier eventualidad o necesidad de información adicional 
durante la duración del estudi y del subestudio genético, usted podrá contactar 
con el investigador principal, Dr. Juan Manuel Gracia Baena a través del 
teléfono número 932746160 o del correo electrónico: jmgracia@cirurgia.udl 
 




Hoja de Consentimiento Informado  
 
Título del subestudio:  
Polimorfismos genéticos y estenosis aórtica quirúrgica 
Título del subestudio:  
Estenosis aórtica quirúrgica: Factores de riesgo, resultado del tratamiento e impacto sobre la 
calidad de vida 
 
Yo, __________________________________________________________________________ 
(nombre y apellidos) 
He leído la Hoja de Información para el Participante que me ha sido entregada i he recibido suficiente 
información sobre el subestudio genético. He podido hacer preguntas sobre este subestudi y he recibido 
respuesta satisfactoria a mis preguntas. 
He hablado con ______________________________________________________________ 
(nombre del investigador/médico colaborador) 
Comprendo que mi participación es voluntaria y entiendo puedo retirarme del subestudio cuando lo desee, 
sin tener que dar ninguna explicación y sin que esto repercuta en mi eventual tratamiento médico. 
 
Tengo conocimiento de que la muestra sanguínea que se me extraerá, codificada para mantener el 
anonimato, será almacenada en el Biobanco de l’IRBLleida, situado en el Hospital Universitari Arnau de 
Vilanova, y que después se enviará al Servizo de Xenotipado de la Universidade de Santiago de 
Compostela donde se procesará, se le extraerá el ADN y se realizará el análisis de polimorfismos 
genéticos. Posteriormente se destruirá completamente la muestra y no se utilizará para investigaciones 
posteriores. Todo este procedimiento relacionado con la muestra sanguínea se realizará según la 
legislación vigente (Ley 14/2007 de investigación biomédica y ley orgánica 15/1999 de protección de 
datos de carácter personal). 
 
De conformidad con lo que establece la Ley Orgánica 15/1999, de 13 diciembre, de Protección de Datos 
de Carácter Personal (articulo 3, punto 6 del Real Decreto 223/2004), declaro haber sido informado: De la 
existencia de un fichero o tratamiento de datos de carácter personal, de la finalidad de la su recogida y de 
los destinatarios de la información, de la identidad y dirección del responsable del fichero de datos. Y de 
la disponibilidad de ejercer derechos de acceso, rectificación, cancelación y oposición dirigiéndose por 
escrito al titular del fichero de datos. 
I consiento que los datos genéticos referentes a este  subestudio sean almacenados en un fichero 
automatizado, la información del cual podrá ser utilizada exclusivamente para finalidades académicas y 
científicas. 
Otorgo libremente mi conformidad para participar en este subestudio genético. 




Fecha:__/__/201_                    Fecha:__/__/201_ 
  

















































































Soli Deo gloria 
